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Beitrage zur Kenntniss des Kreatinins. 











Yon 

s Emil Woérner. 

he 
Aus der chem. Abtheilung des physiolog. Instituts zu Berlin. 

() Der Redaction zugegangen am 2, Februar 1899. 
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Vor einigen Jahren verOffentlichte G. St. Johnson?) mehrere 
6 : Abhandlungen tiber Kreatin und Kreatinin und deren Vor- 

; kommen im Muskel und Harn, in denen er nachzuweisen ver- 

<uchte, dass die aus Harn, Muskel oder Kreatin erhaltenen 
Kreatinine verschiedene Isomere darstellen, welche durch ge- 

» SF cignete Bedingungen in einander itibergefiihrt werden kénnen: 

’ er stiitzte diese Behauptung durch Unterschiede in der Lés- 
- & lichkeit, Krystallform, Krystallwassergehalt, Reductionsvermégen 
on C*E und namentlich durch Verschiedenheiten im Verhalten der 

(rold- und Platindoppelsalze dieser Kreatinine verschiedenen 
#4) lrsprungs. Diese Ergebnisse fanden allerdings keinen unge- 
si theilten Glauben, da manche der Johnson’schen Versuche 
a5 nicht ganz einwandfrel erschienen. 
9, Fy Kiner giitigen Anregung von Herrn Prof. Thierfelder 


Folge gebend, unternahm ich es daher, die Angaben Johnson's 
einer Nachpriifung zu unterziehen, wobei ich durch Herrn 
Dr. M. Thelen in dankenswerther Weise unterstiitzt wurde. 

Wihrend ich mit dem Abschluss dieser Versuche die 
leider durch iiussere Umstiinde mehrfache Unterbrechungen 





1) Proced. of the roy. Soc. 42, 365, 48, 493—534, 50, 287—302. 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIIL. I 














erleiden mussten, beschiiftigs war, kam mir erst eine Arbeit 
von Toppelius und Pommerehne?!) zu Gesicht, welche den- 
selben Gegenstand behandelte. *) 

Diese Autoren verwandten zu ihren vergleichenden Ver- 
suchen Kreatinin aus Harn und Fleischextract, und Kreatinin 
aus Harnkreatin und svnthetischem Kreatin, wihrend ich Harn- 
und Fleischextractkreatinin und Kreatinin aus Harn-, Muskel- 
und Fleischextractkreatin zum Vergleich heranzog, im wesent- 
lichen dieselben Praparate, die auch Johnson in den Bereich 
seiner Untersuchungen zog. 

Johnson bediente sich zur Abscheidung des Kreatinins 
aus dem Harn nach dem Vorschlage von Maly) des Queck- 
silberchlorids. Er versetzte den frischen Harn mit '5 seines 
Volumens kalt) gesittigter Natriumacetatlbsung und 1/4 Volu- 
men kalt gesiittigler Quecksilberchloridl6sung und _ filtrirte den 
sofort auftretenden Niederschlag rasch ab. Naeh kurzer Zeit 
heginnt dann die Abscheidung einer feinkérnigen kugeligen 
Quecksilberchloriddoppelverbindung des) Kreatinins: in’ Form 
dieses Niederschlags soll nach 48 Stunden alles Kreatinin aus- 
vefillt sein. Dies ist aber in der That nicht der Fall, wie schon 
Huppert!) gelegentlich beobachtet hat. Ein weiterer Zusatz 
von Natriumacetat und Quecksilberchlorid bewirkt erneut eine 
Killung. Zur voblligen Abscheidung des Kreatinins sind erheb- 
lich gréssere Mengen von Quecksilberchlorid nothig. 

Der Niederschlag stellt auch durchaus kein reines Krea- 
tininquecksilberchloriddoppelsalz dar, wie das Johnson = an- 
nimmt, der direkt) vorschliigt, aus der Menge desselben die 


1) Arch. f. Pharm. 234, 580-—97. 
2) Herr Prof. Schmidt. Marburg. gibt in einer kleinen Abhand- 
lung (Archiv f. Anat. u. Physiol., Physiolog. Abth. 98, 373) kurz den 
Inhalt dieser Arbeit nochmals wieder, da ich es in einem kurzen_ vor- 
laufigen Referat (Verhandl. der physiolog. Ges. zu Berlin 97,98, 25, obiges 
Archiv 9&8, 266) iiber diesen Gegenstand durch ein Versehen unterlassen 
hatte, die genannte Arbeit anzafithren, obwohl ich bei dem Vortrag selbst 
auf dieselbe Bezug genommen hatte. 

38) Liebig’s Ann. 159, 279. 

4, Anl. z. Analyse d. Harns v. Neubauer u. Vogel, 9 Aufl. 
bearb. v. Hupppert, pag. 236. 




















kreatinmenge zu berechnen, sondern er enthiilt noch andere 
stickstoffhaltige Substanzen, tiber welche ich in Bilde Weiteres 
herichten zu konnen_ hotfe.?) 

Die Quecksilberfiillung zersetzte Johnson mit Schwefel- 
wasserstoff, filtrirte und verdunstete zur Krystallisation. Dabet 
schieden sich aus den Harnpriaparaten immer wasserfreie 
Bliittchen von salzsaurem Kreatinin ab, wiihrend aus Fletsch 
unter diesen Umstiinden Bliittchen mit einem Molekiil Krystail- 
wasser erhalten wurden. Entfernte er aus den Losungen der 
so erhaltenen Chloride die Salzsiiure durch Behandeln mit frisch- 
gefilltem bleihydroxyvd in der Kiilte — in der Wiirme bildet sich 
reichlich Kreatin —, so erhielt er, je nachem er das Eindampfen 
der Lésungen im Vacuum bei 60° oder 100° vornahm, Kreatinin- 
krystalle von verschiedenem Aussehen (effloresc. Kr., tabulair 
Kr. a, tabulair Kr. 3), die bald) wasserfrei, bald) wasserhaltig 
waren und durch Erhitzen ihrer wiisserigen Losungen auf 60° 
und Verdunsten bei der entsprechenden Temperatur in einander 
iibergefiihrt werden konnten. Hiervon ist) soviel richtig, dass 
sowohl das freie Kreatinin wie das salzsaure Salz mit) und 
ohne Krystallwasser und in verschiedenen Formen zu krystalli- 
siren vermogen. 

Liisst man eine” kaltgesiittigte LoOsung von salzsaurem 
Kreatinin langsam an der Luft verdunsten, so erhiilt) man 
Krvstalle, welche 1 Molekiil Krystallwasser enthalten, wahrend 
aus heissen Lésungen, besonders wenn sie noch freie Salz- 
siiure enthalten, stets wasserfreie Krystalle erhalten) werden, 
wie dies auch Toppelius und Pommerehne?) festgestellt 
haben. Dieser Wassergehalt wurde sowohl durch Bestimmung 


1) Kolisch (Centralblatt fiir inn. Med. 95, 265—269) hat auf die 
von Johnson angewandte Fillungsmethode eine quantitative Bestim- 
mung des Kreatinins gegriindet. indem er den analog von Neubauer 
erhaltenen phosphatfreien alkoholischen Harnauszug mit einer essigsauren 
alkoholischen Sublimatlésung und Natriumacetat ausfillte und aus dem 
\-Gehalt des Niederschlags das Kreatinin berechnete. Diese Methode 
bietet noch viel weniger Garantie fiir eine reine Kreatininfaillung und 
muss als véllig unbrauchbar verworfen werden. 

2) le. 














des Gewichtsverlustes bei 100°, wie durch Bestimmung des 
N-Gehaltes der wasserhaltigen Substanz naeh Kjeldahl nach- 
CeWleSsen, 


I. Salzsaures Harnkreatinin: 


O.09L Substanz lieferten 0.0238 N= 26,15 °%Jo 

0.53 verloren 0.0541 H,O = 10,20 °)o. 
Il. Salzsaures Fleischkreatinin: 

0,199 Substanz heferten 0.0525 N == 26,38 °%/o 

0.5201 verloren 00337 H,O 10.52 °/o. 
Berechnet fiir: Gefunden : 

CH-N,OHCL— HO H. — Kr. F. — Kr. 
N 25,749!) 26,150 26,38 %o 
H,O = 10,74°%/o 10,20°/o 10,525 


Ueberliisst man kaltgesiittigte wiisserige Kreatininlésungen 
der freiwilligen) Verdunstung, so scheiden = sich sehr hiiutig 
grosse Tafeln oder Prismen mit 2) Molekiilen Krystallwasser 
ab!) withrend aus heiss gesiittigten Losungen stets wasserfreie 
Bliittchen anschiessen. Die wasserhaltigen Krystalle verwittern 
ungemein leicht. 

Zur Bestimmung des Wassergehaltes wurden die schénsten 
Krystalle aus der Mutterlauge herausgefischt, durch Zerreiben 
zwischen Filtrirpapier getrocknet, dann sofort abgewogen und 
ber LOO° zur Gewichtseconstanz gebracht. 


0.302 H. — Kr. verloren 0,071 H,O = 23,50 °/o 

O21 F.— Kr. > ~~ 0,0568 > ~~ = 23,56 %o. 
Berechnet fiir: Gefunden: 
C,H,N,0 +- 2H,0 H. Kr. — F. — Kr. 
H,O = 24,16 %o. 23,50 °%/o 23,56 °/o. 


Die von Johnson bei seinen verschiedenen Kreatininen 
beobachteten Differenzen in der Léslichkeit in Wasser (1: 10.6 
bei 14°, L: 10,78 bei 17°, 1: 10,68 bei 16,5°) sind derartig 
gering, dass aus ihnen ernstlich wohl nur die Identitiit, aber keine 
Verschiedenheit gefolgert werden kann. Die Loslichkeit in 
Alkohol haben Toppelius und Pommerehne?) nachgepriift 
und auch dabei keine erheblichen Unterschiede gefunden. 


1, In Neubauer-Vogel, Analyse des Harns etc., 10. Aufl., b. von 
Huppert, ist irrthiimlicherweise 2'/e Molekiile angegeben. 


2) |. e. 











Die Platindoppelsalze. 


Die aus den verschiedenen salzsauren Kreatininen erhaltenen 
Platinchloriddoppelsalze waren vollig identisch. Sie schieden 
sich aus heissen wiisserigen Lésungen in gelbrothen Siiulchen 
mit 2 Molekiilen Krystallwasser ab. Aus alkoholischen Losungen 
erhalf man wasserfreie Krystalle. Das wasserfreie Salz schmilzt 
hei raschem Erhitzen bei 220—225°, das wasserhaltige etwas 
niedriger. Toppelius und Pommerehne beobachteten, dass 
ihre Priiparate bei raschem Erhitzen ziemlich iibereinstimmend 
het 210° schmolzen. Es scheint, dass sie die wasserhaltigen 
Salze zu ihren Schmelzpunktbestimmungen verwandt haben: 
wenlgstens machen sie keine gegentheiligen Angaben. 


Die Goldsalze. 


Die erheblichsten Verschiedenheiten wiesen die Goldsalze 
Johnsons auf. Er erhielt sie in Form gelber bBlittchen, wenn 
er die salzsaure Losung des Kreatinins mit Goldchlorid versetzte 
und tiber Schwefelsiure im Vacuum verdunstete. Sie waren 
siimmtlich wasserfrei, verhielten sich aber sehr verschieden 
gegen Aether. Das Goldsalz des Harnkreatinins wurde = durch 
Aether nicht veriindert: das des aus Harnkreatin erhaltenen Krea- 
tinins wurde durch Aether zersetzt, indem Goldchlorid in Losung 
ging und salzsaures Kreatinin zuriickblieb; das aus Fleisch- 
kreatinin endlich léste sich in Aether, zersetzte sich aber beim 
freiwilligen Verdunsten der Aetherlésung. 

Toppelius stellte sich die Goldsalze in der Weise dar, 
dass er einer kaltgesiittigten salzsauren Kreatininl6sung eine 
hinreichende Menge Goldchlorid zusetzte, worauf sich sehr bald 
grosse gelbe Bliitter der Doppelverbindung abschieden. Ich fand 
es noch zweckmiissiger, das salzsaure Kreatinin bet 40—50° 
In modglichst wenig Wasser zu lOsen und dazu wenig mehr als 
die berechnete Menge Goldchlorid in Losung zuzugeben. Die 
Iliissigkeit erstarrt dann sehr bald zu einem Brei von  priich- 
tigen, goldgelben Blittchen, welche abgesaugt und mit einer 
Mischung aus Alkohol und Aether nachgewaschen wurden. 
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Man erhilt so immer krystallwasserfreie Chlorgolddoppel- 
salze, Sie sind in Wasser und Alkohol sehr leicht l6slich, un- 


loslich aber in) Aether. Reimer Aether veriindert dieselben 
durehaus nicht, wohl aber wasser- oder alkoholhaltiger. 
wobei in der Hauptsache Goldchlorid in L6sung geht, waihrend 
etwas salzsaures Kreatinin zuriickbleibt. In| keinem Falle = tritt 
aber glatt vollige L6sung ein, wie Johnson bei dem = Gold- 
salze seines Fleischkreatinins beobachtete. Toppelius gibt an, 
dass sich die Goldsalze in viel Aether auflOsen unter Hinter- 
lassung eines gelblichweissen Riickstandes, welcher Kreatinin- 
reaction gab. Diese Beobachtung muss wohl auf Verwendung 
nicht ganz reinen Aethers zuriickgefiihrt werden, wiihrend bet! 
Johnson doch auch unreine Goldsalze mitgespielt haben miissen, 
zumal da ber der Art. wie er dieselben darstellte, eine Beli- 
mengung von iiberschiissigem Goldchlorid sehr leicht moglich 
erscheimen muss. 

Erhitzt man die Losung des Goldsalzes zum Sieden, so 
tritt Zersetzung ein, indem alles Gold metallisch abgeschieden 
wird. Die Lo6sung vermag aber noch weit mehr Goldchlorid zu 
reduciren. 

Die bei 100° getrockneten  Priiparate schmolzen— bei 
170 —174°: auch hier beobachtete ich, dass selbst so geringe 
Wassermengen, wie sie den nur lufttrockenen Priiparaten  an- 
hiingen, den Schmelzpunkt herabzudriicken vermogen. Brieger?) 
fand ihn bei 168°, Topelius?) bei 162° liegend. 


Kreatininpikrat. 

Das von Jaffe?) zuerst dargestellte Kreatininpikrat schien 
mir besonders geeignet fiir den Identitiitsbeweis der verschie- 
denen Priiparate, weil es sehr leicht in grosser Reinheit zu 
erhalten ist und einen scharfen Schmelzpunkt  besitzt. 

Fiigt man zu einer wiisserigen Kreatininldsung Pikrin- 
siiureldsung, so scheidet sich sehr bald das Pikrat in Ge- 
stalt schoner gelber Nadeln ab, die durch Umkrystallisiren 

1) Ptomaine IIT, 86. 


2) Ll. ce. 
4) Diese Zeitschrift. Bd. X. S. 398. 























aus heissem Wasser oder Alkohol leicht gereinigt werden 
konnen, }) 

Den Schmelzpunkt des pikrinsauren Kreatinins fand ich 
i) Uebereinstimmung mit Pommerehne ber 212—213°. 
wihrend Brieger?) 240° angibt. 

Diese Angabe darf wohl berichtigt werden, da sowohl 
Pommerehne wie ich bei einer Reihe von Priiparaten des 
verschiedensten Ursprungs stets tibereinstimmend obige Werthe 
vefunden haben. 

Auch hierbei verhielten sich also die verschiedenen Prii- 
parate durchaus gleich. 

Simiitliche Kreatininpriiparate gaben die von Kram *) 
neuerdings beschriebene Nitrosoverbindung, wenn man thre 
alkalische Losung so lange mit Nitroprussidnatrium versetzte, 
als noch Rothfirbung eimtrat, und dann mit Essigsiiure ansiiuerte. 
ber geniigender Concentration erstarrte die Fliissigkeit zu einem 
Krystallbrei der Nitrosoverbindung, die in allen Fiillen die von 
Kramm angegebenen Eigenschaften hatte. 

Volhg gleich war auch das Verhalten der verschiedenen 
Kreatininpriiparate gegen Phosphorwolframsiiure und Phosphor- 
molybdiinsiiure. Ueber die Eigenschaften und Zusammensetzung 
dieser Verbindungen soll demniichst gesondert berichtet werden. 

Sehr mannigfach und = verschieden sind die Angaben, 
welche sich tiber das Reductionsvermoégen des Kreatinins 
vegen alkalische Kupferlésung in der Litteratur finden. 

Worm-Miiller*) stellte fest, dass sich nur Kupteroxydul 

1; Auch aus einer mit Pikrinsiureldsung versetzten Kreatinlésung 
scheidet sich schon nach kurzem Stehen ebenfalls Kreatininpikrat ab. 

A. Kossel*) gibt beim mikroskopischen Nachweis des Kreatins 
an, dass sich Kreatinkrystalle beim Uebergiessen mit einer alkoholischen 
Pikrinséurel6sung mit einer <filzigen Auflagerung von pikrinsaurem Salz» 
liberziehen. Auch dieser diinne Ueberzug stellt pikrinsaures Kreatinin 
dar, wie durch die Rothfarbung beim Loésen in verdiinnter Natronlauge 
und durch den Schmelzpunkt leicht nachgewiesen werden kann. 

ah ©. 

3) Centralbl. f. d. med. Wissensch., 35, 3. 785-—787. 

4) Pfliiger’s Archiv, Bd. XXVII. 5S. 59—86. 

*) Das Mikroskop und die Methoden der mikroskopischen Unter- 
suchung v. Behrens. Kossel und Schieferdecker Bd. I, 5. 284. 
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abscheidet, wenn cin geniigender Ueberschuss von Kupfer vor- 
handen sei, wiihrend sonst das reducirte Kupfer in Losung gehalten 
wide. Inder That kommt es in allen Fiillen zur Abscheidung von 
Kupferoxvdul, wenn nur die Menge des reducirten Kupfers nicht 
gar zu klein ist und wenn geniigend lange erhitzt wird. Es scheint. 
dass das zuerst reducirte Kupfer anfiinglich als Kreatinin-Kupfer- 
oxydul, eine Verbindung, die Maschke?!) zuerst dargestellt hat, 
In Losung bleibt: erhitzt man dann weiter, so zerfillt auch diese 
Verbindung, und es kommt zur Abscheidung des Kupferoxyduls, 
ein Umstand, der besonders bei der quantitativen Bestimmung 
des reducirten Kupfers Beachtung verdient. Ueber die Mengen von 
Kupferoxvd, welche durch das Kreatinin reducirt werden. sollen, 
gehen die Angaben der verschiedenen Autoren sehr auseinander. 

Worm-Miiller?) sagt. ein Molekiil Kreatinin scheine selbst 
beim Erhitzen mit) viel Kupfer nicht mehr als 0,75 Molekiile 
Kupferoxvd zu reduciren. 

Die andern Angaben beziehen sich fast alle auf Zucker, d. h. 
sie geben die Traubenzuckermengen an, denen das Kreatinin in 
der Reductionswirkung gleichkommt. Ich habe diese Werthe auf 
Kupfer umgerechnet (180 Traubenzucker == 315 Cu), in nach- 
stehender Tabelle zusammengestellt, um die verschiedenen An- 
gaben besser miteinander vergleichen zu kOnnen. Die Zahlen geben 
an, wieviel metallisches Kupfer einem Molekiil Kreatinin entspricht. 

Worm-Miller®) 47 25 


Johnson4) 


Kreatinin aus Fleisch 140,00 

Harn 157,50 

Harnkreatin 126,00 

Moritz) 163,36 
Toppelius und Pommerehne®, 

Kochdauer 2 Minuten LO8,48 

3 , 143,73 

D 175,50 


1) Zeitschr. f. analyt. Chem., Bd. XVII, 5S. 134. | 


4) 1. ¢. 
5) Arch. f. klin. Med.. Bd. XLVI, S. 2-43. 


6) |. ¢. 
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Ich habe mich bei meinen Versuchen ziemlich genau an 


die Angaben von Toppelius und Pommerehne!) gehalten 
und je 60 cem. Fehling scher Losung mit 5 cem. Kreatinin- 
losung zum Sieden erhitzt und = verschieden lange im Sieden 
gehalten. Das abgeschiedene Kupferoxvdul wurde in’ bekannter 
Weise als Kupfer zur Wiigung gebracht. Die Kreatininlésung 
war hergestellt durch Aufl6sen von 1.495 gr. reinen getrock- 
neten salzsauren Kreatinins in 100 cem. Wasser: sie war also 
1 10 molekular. 

Unter Einhaltung obiger Mengenverhiiltnisse wurden die 
in nachstehender Tabelle zusammengestellten Werthe erhalten: 








Kochdauer CGewogenes Kupfer 
fiir 1 Mol. 
in Minute C: 
in Minuten u Siete 
; 0.0888 oe 
5 aia 175.1 
0.0863 | f 
O09LE | 
0.0940 | | 
) ps SIS 
I 0.0872 | ISI, 
OO9LO | 
20) O1066 | 215.2 
; 0.137 \ : 
3 268A 
» 0.131 j soy 
0,1521 \ tae 
G0 ne~ | ¢ 269.8 
O.1377 j P 


Es geht daraus hervor, dass bei Innehaltung  gleicher 
Bedingungen auch gleiche Werthe zu erhaiten sind, da meine 
fir 5 Minuten Kochzeit gefundenen Zahlen mit denen von 
Toppelius und Pommerehne fir die gleiche Zeit gefundenen 
genau iibereinstimmen. Dann zeigen meine Werthe, wie langsam 
die Reduction fortschreitet. Erst) bet einstiindigem Kochen 
scheint ein gewisser Stillstand einzutreten. Die bis dahin 
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reducirte Kupfermenge scheint mir darauf hinzudeuten, dass 
die Oxydation nach folgender Gleichung verliuft: 
C,H,N,O + O, + H,O = NH(CH,)-C(NHDNH,C,H,O, 

oxalsaures Methylguanidin. 


{ Molekiil Kreatinin wird also 2 Molekiile Sauerstolf 


zur Oxydation nothig haben, was — 4 Molekiilen Cu == 252 
entspricht. 

Kine genaue Feststellung dieses Verhiiltnisses scheitert 
daran, dass die Fehling sche Loésung bei derartig langem 
Kochen selbst nicht) unerhebliche Kupfermengen abzuscheiden 
heginnt. 

Zur Zeit, als ich die Reductionsversuche ausfiihrte, stand 
mir nur noch absolut reines Kreatinin aus Harn zur Vertiigung, 
so dass ich Kreatinin aus anderer Herkunft nicht mehr zum 
Vergleich heranziehen konnte. 

Ich glaube aber, dass die vorhergehenden Versuche auch 
allein schon zur Geniige beweisen, dass die von Johnson 
erhobenen Zweitel an der Identitit des aus Harn oder Muskel 
erhaltenen Kreatinins jeder Berechtigung entbehren. 


In der letzten Abhandlung sucht Johnson?) noch festzu- 
stellen, ob im Muskel Kreatin oder Kreatinin) vorkommt, und 
findet dabei, dass der Muskel nur Kreatinin, kein Kreatin ent- 
halte: das Kreatin entstehe erst nach dem Tode durch Ein- 
Kinwirkung von Bakterien: dieser Vorgang spiele sich aber 
schon ab, lange bevor der allgemein als Fiiulniss bezeichnete 
Process eintrete. 

Er suchte dies so nachzuweisen, dass er ganz frisches, 
zerkleinertes Kuhfleisch mit Wasser durchknetete und sogleich 
auspresste. Die Ausziige vermischte er dann sofort mit unge- 
fihr dem gleichen Volumen gesiittigter Quecksilberchlorjdlésung, 
wodurch Eiweiss und Blutfarbstoff ausgefiillt und durch Filtra- 
tion abgetrennt wurden. 

Andere Fleischmengen blieben vor dieser Behandlung 


1) 1. ¢. 50, 287—302. 
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erst 24—36 Stunden lang liegen und der « Bakterieneinwirkung 


iiberlassen. Aus den filtrirten Ausziigen, bet denen durch den 
Sublimatgehalt jede Bakterieneinwirkung ausgeschlossen war, 
~chied sich das Kreatinin als Quecksilberchloriddoppelverbindung 
ab, doch war diese Abscheidung erst nach wochen-, ja monate- 
langem Stehen beendet. Das Quecksilberchloriddoppelsalz wurde 
dann in bekannter Weise auf Kreatinin verarbeitet. 

Aus den Filtraten von der Kreatininfiitlung wurde das 
Ouecksilber durch Schwefelwasserstoff, die) Salzsiiure durch 
Bleihvdroxyd entfernt und zum = Syrup verdunstet.— Hierbet 
lieferten nur diejenigen Portionen, welche vor der Verarbeitung 
lingere Zeit gelegen hatten, Krystalle von Kreatin, welchen 
Lmstand Johnson auf die Thiitigkeit von Bakterien zuriick- 
fibren zu miissen glaubt. Johnson selbst stellt in seiner 
Arbeit fest, dass auch eine reine Kreatinlésung bei lingerem 
Stehen, sogar schon nach 24 Stunden, Abscheidungen von 
Kreatinin-Quecksilberchlorid liefert, zieht aber trotzdem daraus 
nicht den so naheliegenden Schluss, dass bei seiner Art der 
Darstellung des Kreatinins aus dem Muskel das Kreatinin ers! 
aus Kreatin entsteht, wohl weil er eben das aus Fleisch er- 
haltene Kreatinin verschieden hielt von den andern. So ver- 
leitet ihn diese irrthiimliche Beobachtung zu einem neuen 
Fehler, obwohl ihm doch der zeitlich so tiberaus grosse Unter- 
schied in der Abscheidungsgeschwindigkeit der Quecksilber- 
verbindungen — 2 Tage gegen mehrere Monate — hiitte zu denken 
geben miissen. 

Kemmerich!) bestiitigt tibrigens gelegentlich diese An- 
gaben, insofern er in. frischem, gutem  Fleischextracte nur 
Kreatinin, kein Kreatin fand, wiahrend er selbst friher — und 
viele andere vor und nach ihm — in der Hauptsache nur Kreatin 
vefunden hatte. Er meint, dieser auffiillige Befund bediirfe 
der Aufkliirung. Ich halte es fiir nicht ganz unwahrscheinlich, 
dass in ganz frischem Fleischextract sich in der Regel mehr 
Kreatinin als Kreatin finden wird, besonders wenn das Ein- 
dampfen recht lange Zeit in Anspruch genommen hat: so gibt 


1) Diese Zeitschr., Bd. XVIII, S. 411. 
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doch eine reine Kreatinldsung schon nach einmaligem <Auf- 
kochen die Weylsche Reaction. Beim Lagern des Exiractes 
kann ja dann wieder eine Riiekbildung stattfinden. 

Dass fiir den Kaninchenmuskel die Angaben Johnson's 
nicht zutreffen, konnte K. A. H. Mérner?) sehon gelegentlich 
leststellen, als er das aus frischen und gefroren zerriebenen 
Muskeln erhaltene Plasma bei O° stehen liess. Es schieden 
sich dabei sehr bald) Krystalle ab, die sich als Kreatin er- 
wiesen, obgleich hierbei an eine Bakterienwirkung nicht zu 
denken war. 

Zur Nachpriiftung der Angaben Johnson's wurde reines 
Muskelfleisch frisch get6dteter Thiere zerkleinert) und direkt 
mit emer verdiinnten Sublimatlésung extrahirt, um die von 
Johnson gefiirchtete) Bakterienwirkung auszuschliessen. Es 
wird so die Hauptmenge der EKiweisskorper ausgefallt, wahrend 
Kreatin und Kreatinin  neben anderen Extractivstoffen in 
Losung bleiben. Der nach kurzem = Stehen abgepresste und 
filtrirte Muskelauszug kann in der Regel direkt zur Anstellung 
der Weylschen Probe verwandt werden.  Sollte er noch viel 
Ouecksilberchlorid enthalten, so ist dies vor dem Anstellen der 
Wevylschen Probe zu entfernen, da sonst bei Zusatz von 
Natronlauge eine Fiillung eintritt, welche siimmtliches Kreatinin 
enthiilt. Man kann daher auch ohne Weiteres diese Fiallune 
mit Schwefelwasserstoff zersetzen und das concentrirte Filtrat 
auf Kreatinin prifen., 

In dieser Weise untersucht, gab der) Kaninchenmuskel- 
auszug gar keine Weylsche Reaction, Hunde- und Rinder- 
muskel aber nur eine sehr schwache. Eine deutliche Roth- 
firbung gaben aber alle 3 Ausziige, nachdem sie einige Zeit 
auf dem Wasserbade mit verdiinnter Schwefelsiure  erhitzt 
worden waren. 

Die Hauptmenge der Ausziige wurden dann mit  ver- 
diinnter Schwefelsiiure angesiiuert und mit Phosphorwolfram- 
siiure voOllig ausgefiillt. Hierbet geht Kreatinin in den Nieder- 
schlag, Kreatin bleibt in der Lésung. 


1) Skandinay. Arch. f. Physiologie, Bd. V, 5. 272. 
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Dem Phosphorwolframsiiureniederschlag wurde das phos- 


phorwolframsaure Kreatinin durch mehrmaliges Auskochen mit 
heissem Wasser entzogen: die erhaltenen Loésungen wurden 
mit Aetzbaryt bis zur alkalischen Reaction versetzt, dann mit 
Kohlensiiure gesiittigt, filtrirt und so Phosphorwolframsiure 
und iiberschiissiger Barvt entfernt. Mit dem = nach dem Ver- 
dunsten gebliebenen Riickstand wurde dann die Weyl sche 
Probe angestellt. Rand- und Hundemuskel gaben dabei eine sehr 
deutliche Reaction, wihrend der Kaninchenmuskelauszug nur 
eine sehr schwache Rothfiirbung gab, was im besten Einklange 
mit den Beobachtungen steht, die bei direkter Ausfiihrung der 
Weyl schen Probe im Muskelauszug gemacht wurden. 

Aus den Filtraten von der Phosphorwolframsiurefaillung 
wurden die Schwetelsiure und Phosphorwolframsiiure durch 
iiberschiissigen barvt, dieser wieder durch Kohlensiiure ent- 
fernt und zur Krystallisation verdunstet. In dem nach dem 
Erkalten gebliebenen Krystallbrei konnte das Kreatin schon 
durch seine Krystallform erkannt werden. Es wurde dann 
durch Behandeln mit Saéuren in Kreatinin tibergefiihrt und als 
solches durch die bekannten Reactionen identificirt. 

Aus diesen Versuchen geht mit Sicherheit hervor, dass 
im Muskel normaler Weise Kreatin neben wenig Kreatinin vor- 
kommt, wodurch die gegentheiligen Beobachtungen Johnson s 
hinfiillig werden und die i#tlteren Angaben wieder zu Recht 
bestehen. 
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Die Eiweisskérper der Schilddriise. 
Von 
Dr. med. et. phil. Ad. Oswald. 


(Aus dem physiologisch-chemischen Institut zu Strassbure. Neue Folge Nr. 17.) 


Der Redaction zugegangen am 8. Februar 1899. 


Wiihrend zahlreiche Autoren die Function der Schild- 
driise auf klinischem, experimentellem und therapeutischem 
Wege zu ergriinden  suchten, ist) die Anzahl der Forscher. 
welche die chemische Untersuchung der Driise ins Auge 
vefasst haben, nur eine recht spiirliche zu nennen. Und doch 
bietet zweifelsohne die chemische Bearbeitung der Sechilddriise 
den Schliissel) zur Klarlegung ihrer uns beinahe mit jeder 
Entdeckung verwickelter erscheinenden Function. Ist es uns 
doch erst dann moglich, iiber die Rolle, welche im thierischen 
Haushalte dieses fiir das Leben so wichtige Organ spielt, und 
liber dessen so innige Beziehung zu dem allgemeinen Stoffum- 
satze Genaueres auszusagen, wenn wir die in ihm auftretenden 
specifisch wirksamen Produkte isolirt und in ihren Eigenschaften 
und ihrer Zusammensetzung kennen gelernt haben. Dann auch 
wird sich von selbst ergeben, inwieweit die in der Neuzeit 
auftauchenden Theorien iiber die Function der Sehilddriise 
ernste Kritik vertragen. 

Durch die bedeutungsvolle Entdeckung Baumanns 
betreffend das Vorhandensein von Jod in der Thyreoidea und 
durch die Darstellung eines jodhaltigen organischen, im gleichen 
Sinne wie die ganze Driise wirksamen Complexes aus derselben, 
des Jodothyrins, haben unsere Kenntnisse tiber die Function 


der Thyreoidea ihre chemisch-physiologische Grundlage erhalten. 
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Die glinzenden Arbeiten Baumanns, durch den jiihen Tod 
des Forschers unterbrochen, und die in der gleichen Richtung 
von Roos fortgesetzten Untersuchungen sind aber keineswegs 
erschopfend. Eine im Vergleich zu der von Baumann ange- 
wandten minder eingreifende Methode zur Isolirung der in der 
Schilddriise vorhandenen wirksamen Substanz musste zu noch 
unbekannten Thatsachen fiihren. 

In der Trennung der verschiedenen in’ einem Organe 
enthaltenen Eiweisskérper durch Aussalzen derselben aus dem 
betreffenden Organextract, namentlich mittelst Ammonium- 
sulfats, besitzen wir das denkbar am wenigsten eingreifende 
Mittel zu deren Isolirung, da die Eiweissstoffe dabei weder an 
ihren chemischen noch an ihren physikalischen Eigenschaften 
irgend welche Veriinderung erleiden. In Anbetracht der von 
Baumann gemachten Angabe, dass in der Thyreoidea das 
Jodothyrin an Eiweisskérper gebunden) vorkommt, habe = ich 
mich bemiiht, die KiweisskOrper der Schilddriise mit Hilfe der 
Salzmethode zu isoliren und dieselben betretfs threr Zusammen- 
setzung und physiologischen Bedeutung niiher zu untersuchen. 

Da die in der Litteratur vorhandenen Angaben sich = in 
vielen Punkten ganz erheblich widersprechen und manche 
Autoren, bisweilen zu ihrem eigenen Nachtheile, von den 
bereits beschriebenen Thatsachen keine Notiz genommen haben, 
so sollen zuniichst die bisher erschienenen, auf die chemische 
Natur der Schilddriise beziiglichen Arbeiten kurz besprochen 
werden. 


Bisherige Untersuchungen. 


Bubnow!) war der erste, welcher die Schilddriise einer 
chemischen Untersuchung unterwarf. Aus dem Extract, welches 
er mittelst 10 procentiger Kochsalzlésung aus Schilddriisen vom 
Menschen und Rinde erhielt, die vorerst durch vier- bis sechsmal 
wiederholtes Ausziehen mit Wasser von ihrem Himoglobin- 
gehalt befreit worden waren, gewann er durch Fiillung mit 
Kssigsiure einen Eiweisskérper, den er Thyreoprotin nannte. 





1) Bubnow. Zeitschr. fiir physiol. Chem. Bd. VIII, S. 1. 1883. 
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Darauf wurde der Driisenriickstand mit verdiinnter wisseriger 
Kalihvdratlbsung (1 Th. KOH: 1000 Th.Wasser) neuerdings 
ausgezogen und aus dem erhaltenen Extract durch Féllen mit 


Kssigsiiture ein zweites Thyreoprotin  gewonnen. Durch aber- 
maliges Ausziehen mit verdiinntem Alkali und Fiillen mit 
Mssigsiiure wurde schliesslich ein drittes Thyreoprotin erhalten, 

Miese drei Produkte, welche Bubnow als drei ver- 
schiedene Kérper betrachtete und als Thyreoprotin I, Tf und Il 
bezeichnete, wichen jedoch in ihrer Elementarzusammensetzung 
nur unerheblich von einander ab. Es liegt auf der Hand, dass 
Thyreoprotin TE und TH einen und denselben Korper darstellen, 
da beide durch genau das gleiche Verfahren gewonnen wurden, 
somit das Thyreoprotin HE nur dea Rest) von Thyreoprotin Il 
darstellte, welcher bei der einmaligen unvollstiindigen Extraction 
nicht in die alkalische LOsung tibergegangen war. Aber auch 
das Thyreoprotin [ ist) von If und Tif nicht) erheblich  ver- 
schieden, 

In der That hat sich herausgestellt, dass die Annahme von drei 
Proteiden eine willkiirliche war, und dass es in der Schilddriise nur einen 
einzigen den Thyreoprotinen Bubnow’s entsprechenden Korper gibt. 
Ich bin ferner in der Lage gewesen die Originalpriiparate Bubnow,s, 
welche in der Sammlung des hiesigen Institutes aufbewahrt sind, aut 
ihren Gehalt an Jod zu untersuchen, und habe in der That Jod darin 
nachweisen kénnen. 

subnow fand ausserdem in der Schilddriise Xanthin, 
Hypoxanthin, Milchsiiure und Kreatin. 

Nach Bubnow hat Gourlay?) sich bemiiht, die Natur 
der in der Schilddriise vorhandenen Eiweisskérper festzustellen. 
Kr gewann daraus ein Nucleoalbumin sowohl nach der Methode 
von Wooldridge als nach der von Halliburton. Dieses 
Thyreo-Nucleoalbumin, welches sehr reich an Phosphor war, 
hielt Gourlay fiir das wirksame Princip der Schilddriise und 
identificirte es mit dem Colloid. Es sei gleich hier bemerkt, 
dass nach meiner Erfahrung die wirksame Substanz kein 
Nucleoalbumin ist, und dass das Ergebniss Gourlay’s auf der 
Unzuliinglichkeit der angewendeten Methode beruht. 


1) Gourlay, Journ. of Physiol. vol. XVI, p. 23. 1894. 
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Darauf erschienen Baumanns!) bedeutungsvolle  Mit- 
theilungen tiber die Anwesenheit des Jods in der Schilddriise 
und tiber die Gewinnung des Jodothyrins. Auf diese hinreichend 
bekannten Arbeiten an dieser Stelle niiher einzugehen, ist 
uberflissig,§ Baumann hat bekanntlich das Jodothvrin durch 
mehrstiindiges Kochen der Schilddriise mit 10° oiger Schwefel- 
siure und Extrahiren des gebildeten Riickstandes mit Alkohol 
von 90 Procent gewonnen. Hervorgehoben mag werden, dass 
Baumann die Aeusserung gemacht hat, das Jodothyrin komme 
in der Schilddriise an Eiweisskérper gebunden vor. (Thyro- 
jodglobulin resp. -albumin)?). Die Behauptung, dass das 
Jod sowohl an Globulin als an Albumin gebunden sei, wurde 
jedoch nur auf Grund einer mehr gelegentlichen Beobachtung 
aufgestellt, welcher Baumann nicht viel Werth beizulegen schien. 

Baumann hat das wiisserige salzhaltige Organextract mit dem 
ldfachen Volumen destillirten Wassers verdiinnt und in die Lésung 
Kohlensaiure eingeleitet. Dadurch entstand ein flockiger Niederschlag. 
Das von letzterem getrennte Filtrat gab nach Ansiiuern mit Essigsiiure 
beim Kochen eine reichliche Coagulation eines Eiweisskérpers, welchen 
Baumann fiir ein Albumin hielt. Globulin wie Albumin waren jod- 
haltig, Dass aber bei dieser Behandlung eine vollstandige Fillung der 
‘ilobuline nicht erreicht werden kann, ist eine bekannte Thatsache, 
‘weshalb tiber diesen Punkt noch exactere Versuche angestellt werden 
inussten. 

Baumann hat ferner durch Verdauung der Schilddriise 
mittelst Pepsinchlorwasserstoff einen in Séuren unloslichen, in 
Alkalien leicht loslichen Riickstand erhalten, den er fiir identisch 
mit dem durch Siiurespaltung gewonnenen Jodothyrin halt. 

Kurz nach Baumann’s erster Mittheilung erschienen 
mehrere Arbeiten von Notkin.%) Dieser Autor isolirte aus 


1) Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. XXI, 5. 319 (1895) — 
saumann und Roos ibid. 8. 481 (1896) — Baumann ibid. Bd. XXII, 
S. L (1896) — Miinch. med. Wochenschr. Nr. 14. 1896. 

2) Die Annahme, dass das Jodothyrin auch frei in der Schilddriise 
vorkommt, ist miindlicher Mittheilung zu Folge noch von Baumann 
selbst als eine irrige erkannt worden. 

3) Notkin, Wien. Med. Wochenschr., 1895, Nr. 19 und 20. — 
Apothekerzeitung 1896, Nr. 13. — Virchow’s Arch., Supplementheft zu 
Bd. 144 (1896) S. 224. 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIT. - 
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Wisserigen, resp. 9° 0 Kochsalz bezw. Ammonchlorid — ent- 
haltenden Extracten der Schilddriise (vom Schaf, Kalb, Ochsen 
und Schwein) durch Siattigung mit Magnesiumsulfat oder Halb- 
siitligung mit Ammonsulfat einen eiweissartigen Korper, den er 
Thvyreoproteid nannte. Zur vollstindigen Reinigung wurde 
das Thyreoproteid 5 bis 6 Mal in Wasser gelést und jeweilen 
init) Ammonsulfat oder durch verdiinnte HCl (1°00) gefallt, 
wobei es schliesslich jodfrei erhalten wurde, eine Angabe, 
die, wie ich vorgreifender Weise bemerken will, durch meine 
Untersuchungen nicht bestitigt. wurde. Das Thyreoproteid, 
welches weder auf Zusatz von destillirtem Wasser und nach- 
heriges Einleiten von Kohlensiiure, noch durch Eintragen von 
Kochsalz bis zur Siittigung aus seiner Lésung gefillt wurde, 
zeigte in einer 10° oigen SalzlOsung eine Gerinnungstemperatur 
von 58°. Durch Kochen mit 5°,oiger Schwefel- bezw. Salz- 
siiure konnte daraus eine reducirende Substanz erhalten werden, 
welche sich in’ Form eines Osazons isoliren liess. Durch 
liingeres Kochen des Thyreoproteids mit) destillirtem Wasser 
bezw. mit verdiinnten Siiuren konnte, nach der von Land- 
wehr zur Darstellung des thierischen Gummis angegebenen 
Methode das urspriingliche nicht reducirende Kohlehydrat. er- 
halten werden, woraus durch Kochen mit Siituren das bei 160° 
schmelzende Osazon gewonnen wurde.  Ausser dem eben 
genannten Korper hat Notkin aus der Schilddriise noch ein 
Nucleoalbumin dargestellt, welches er jodhaltig fand, eine An- 
gabe, die sich bet meinen Untersuchungen gleichfalls als un- 
richtig erwies,. !) 


1) Nach Notkin’s Vorstellung soll nun das Thyreoproteid ein Pro- 
dukt des allgemeinen Stoffwechsels sein, das fiir den Koérper ein Gift 
darstellt, aber durch ein in der Schilddriise vorkommendes Enzym_ un- 
schiidlich gemacht wird. Notkin kam zu dieser Ansicht dadurch, dass 
er thyreoidectomirten Thieren das Thyreoproteid einverleibte (intravendés, 
in die Bauehhohle oder subcutan), wonach die Thiere unter dem Bilde 
der Tetanie zu Grunde gingen. Dass aber in Wirklichkeit der Mange} 
der Schilddriise an und fiir sich und nicht die Einverleibung jenes 
Thyreoproteids die Ursache der Tetanie gewesen ist, ferner dass das 
Thyreoproteid kein fiir den Organismus schadliches Stoffwechselproduct 
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Vor Notkin hat Morkotun?) ein Nucleoalbumin aus der 
Schilddriise von Ochsen gewonnen, fiir dessen Reinheit die von 
Morkotun angewandte Darstellungsweise (Fiillung mit  ver- 
diinnter Salzsiiture aus dem durch Kochen von den gerinnbaren 
Kiweissstofflen befreiten Organextracte) jedoch keine Garantie 
bietet. 7) 

Hutchison®) bereitete Extracte aus Hammelschilddriisen 
mit 5° oiger Magnesiumsulfatlbsung resp. verdiinnten Alkalien 
(1 Theil NaOH: 1000 Theile Wasser), woraus er durch Zu- 
satz weniger Tropfen Essigsiiure einen flockigen Niederschlag 
gewann, der, wie der Autor bemerkt, mit dem Thyreoprotin 
Bubnow s und dem Thyreo-Nucleoalbumin Gourlay’s (folglich 
auch mit Notkin’s Thyreoproteid) identisch ist. Diesen Koérper, 
welcher in verdiinnten Salzlésungen, besser aber in Alkalien 


darstellt. geht aus der weiter unten anzufiihrenden Thatsache hervor 
dass sich nach der von Notkin zur Herstellung des Thyreoproteids 
angewandten Methode (Aussalzen des Organextractes durch Halbsiittigune 
init Ammoniumsulfat); aus der Schilddriise ein Korper isoliren liisst, der 
als integrirenden Bestandtheil Jod in constanter Menge enthialt und bei 
Spaltung Jodothyrin liefert. 

1) Morkotun, Wratsch 1895. Nr. 57 (‘russisch). 

2) 1596 haben Drechsel und Kocher jun. (Centralbl. f. Physiol. 
Bd. IX, 8. 705) aus durch Kochen unter Zusatz von Essigsiiure enteiweissten 
wiasserigen Schilddriisenextracten durch Fiillen mit Phosphorwolfram- 
siure ein Produkt erhalten, welches. von der Phosphorwolframsiaure 
getrennt, sich in Krystallen ausschied. Ob dieser Koérper ein specifisches 
Produkt der Schilddriise darstellt, ist der Mittheilung nicht zu entnehmen. 
Hervorgehoben mag werden, dass Roos (Miinch. med. Wochenschr. 
Nr. 47, 1896) und Hutchison (Brit. med. journ., 21. Miirz 1896) die 
eiweissfreien Filtrate der Driise beim Kropf resp. bei thyreoidectomirten 
Thieren unwirksam fanden. 

Ebenso unwirksam erwies. sich bei niiherer Priifung Roos. 
Miinch. med. Wochenschr. Nr. 47, 1896 und Magnus-Levy,. Deutsche 
med. Wochenschr. 1896, Nr. 31 und Zeitschr. f. klin. Med., Bd. 33) ein 
Priparat, das 3. Frankel hergestellt und Thyreoantitoxin genannt hat 
Wien. Med. Blatter Nr. 48, 1895; — ibid. 1896 Nr. 13, 14 u. 15). Das- 
selbe entstammte wasserigen Schilddriisenextracten, welche mit neutralem 
essigsauren Blei enteiweisst waren. 

3) Hutchison, Journ. of Physiol. XX, 5. 474, 1896 und Brit. med. 
journ., jan. 1897, 
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loslich ist, durch Siittigung mit Magnesium- oder Amimonium- 
sulfat aus seiner L6sung ausgefallt wird und in einer 5° oigen 
Magnesiumsulfatlbsung bei 57° coagulirt, betrachtet Hutchison 
als identisch mit dem Sehilddriisencolloid der Anatomen. — Im 
Gegensatz zu Notkin konnte er jedoch keinen reducirenden 
Korper daraus abspalten. Hutchison’ s Colloid enthiilt 0,045 ° 
Phosphor, daneben Jod in nicht bestimmter, jedoch sehr geringer 
Menge. Durch Pepsinverdauung wird es In einen elweissartigen 
und einen eiweissfreien Bestandtheil zerlegt: beide Theile sind 
jodhaltig. Der eiweissfreie Koérper, welcher in Wasser, ver- 
diinnten Salzl6sungen, sowie in verdiinnten Séuren unlodslich., 
in Alkalien dagegen leicht loslich ist, enthalt 0,8 ° 0 Phosphor 
und 0.7% o Jod, ausserdem noch Schwefel. Hutchison be- 
trachtet das Colloid als eine Verbindung eines elweissartigen 
mit einem elweissfreien Korper, den er dem Jodothyrin Bau- 
mann s zur Seite stellt. Ausser der Colloidsubstanz gewann 
er aus der Schilddriise noch ein Nucleoalbumin. Das Colloid 
erwies sich bei thyreoidectomirten Thieren und bei Myxoedem 
als wirksam, ebenso jede seiner beiden Componenten, die 
eiweisstreie aber bedeutend mehr als die eiweissartige. Das 
Colloid ist nach dem Autor die einzig wirksame Substanz 
der Schilddriise. 

Die Darstellungsweise der «Colloidsubstanz» nach Hut- 
chison leistet jedoch keine Gewiihr fiir die Einheitlichkeit des 
gewonnenen Produktes, da durch das Ausziehen der Schild- 
driise mit verdiinnten Alkalien” siimmtliche Eiweissstoffe der 
Driise in Lésung gehen und die einmal gelésten Eiweisskorper 
auf Zusatz von Siiuren siimmtlich wieder geféllt werden. Wir 
werden in der That sehen, dass Hutchison’s Colloid ein Ge- 
menge zweier in ihren Eigenschaften, Zusammensetzung und 
Wirksamkeit vollkommen verschiedener Eiweisskorper ist. 

In einer friiheren Abhandlung!) habe ich, gestiitzt auf 
zahlreiche Untersuchungen an menschlichen Schilddriisen, fest- 
gestellt, dass der Jodgehalt der Schilddriise dem Colloidreich- 
thum parallel geht, dass somit das Jod in der Colloidsubstanz 


1) Oswald, Zeitschr. f. physiol. Chem., XXIII, S. 365. 1897. 
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enthalten ist, zu welechem Schluss auch Hutchison, wie soeben 


hemerkt, auf anderem Wege gekommen ist. 

Als meine Untersuchung bereits im Gange war, er- 
-e-hienen weitere einschliigige Arbeiten, auf die kurz ein- 
eeoungen werden muss. 

Tambach?!) fand bet Verarbeitung einer sehr grossen 
Menge von Schweinsschilddriisen, dass die jodhaltigen Kiweiss- 
verbindungen nahezu vollig mit Wasser aus der Driise aus- 
viehbar sind, und stellte den Satz auf, dass die Menge dieser 
ausziehbaren Eiweissverbindungen je nach der Jahreszeit) und 
der Herkuntt betriichtlichen Sehwankungen unterworfen— ist, 
wihrend die absolute Jodmenge (auf die Gesammitdriise be- 
zogen) in der Sechilddriise (vom Schwein) fast stets die gleiche 
Ist. 7) 

Nach Tambach ist ferner das Gesammtjod der Driise 
derart. vertheilt, dass ca. 96°,0 des Jods als Jod-Eiweissver- 
bindungen, 2° o dagegen in einer durch Eiweissfillungsmitte! 
nicht fallbaren, wasserléslichen, aber festgebundenen Form und 
2°) in einer sich wie Jodide verhaltenden Form = vorkommil. 
Gegen dieses Ergebniss kann jedoch der Einwand— erhoben 
werden, dass durch die Art und Weise, wie Tambach die 
Jodetweissstoffe fallte (Versetzen mit Essigsiiure und Kochen) 
ein Theil derselben als Acidalbumin, enthaltend die von Tam- 
bach gefundenen wasserléslichen, aber festgebundenen 2" o Jod, 
in Losung geblieben, das iibrige Jod (2°0), welches in Jodid- 
form vorhanden sein soll, aber erst durch die in vitro vor- 
genommenen Manipulationen?) abgespalten sein konnte. 

Tambach fand ferner, dass weder bei kiinstlicher Magen- 
saft- noch bei Pankreasverdauung Jodothyrin abgespalten wird. 
kndlich kam er zu dem Schluss, dass das Jod in den Jod- 


1) Tambach, Zeitschr. f. Biol.. N. F.. Bd. XXVIIL, S. 549. 

2) Diese Angabe steht mit friiheren Beobachtungen von mir in 
direktem Widerspruch. Ich habe nachweisen kénnen (loc. cit. p. 308), 
dass der absolute Jodgehalt der Schweinsschilddriisen zwischen 0,6 und 
‘8 mgr. schwankt. Tambach gibt zu seiner Behauptung keine analy- 
lischen Belege. 

3) Siehe Fussnote 3). Seite 25. 
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eiweisskorpern der Schilddriise nicht nur in einer, sondern in 
verschiedener Form gebunden sein miisse, da nur ein Antheil 
desselben bet entsprechender Behandlung in’ Jodothvrin, ein 
anderer in jodiirmere, peptoniihniiche Korper tibergeftihrt werde, 
aus welchen Jodothyrin nicht abzuspalten sel. 

Blum?) vermochte in der Schilddriise kein freies Jodo- 
thvrin aufzufinden. Als Triiger des Jods spricht er ausschliess- 
lich einen) Eiweisskorper an, der mit den «Albuminen» die 
Fihigkeit gemein hat, beim Erhitzen zu coaguliren und mit 
Formaldehyvd uncoagulirbare Verbindungen zu bilden. Das 
Jodothyrin geht aus dieser Substanz nach Blum stets durch 
ticfgreifende Zersetzung hervor und stellt ein Spaltungsprodukt 
von schwankender Zusammensetzung dar. Diesem Befund ent- 
<prechend bezeichnet Blum das Jodothyrin als) ein’ « willkiir- 
liches Spaltungsprodukt) der Jodsubstanz der Thyreoidea. 

Was letzteren Punkt anlangt, so hat, wie oben bemerkt, 
bereits Baumann?) darauf hingewlesen, dass das Jod in’ der 
Schilddriise an Eiweissstolfe gebunden vorkommt (Baumanns 
Thyrojodalbumin resp. -globulin). Wenn aber Blum. speciell 
auf die Zugehérigkeit des Jodeiweisses der Thyreoidea zu den 
Jodeiweisskérpern, welche kiinstlich hergestellt worden sind, 
hindeutet, so muss bemerkt werden, dass zur Zeit kein Befund 
vorliegt, welcher tiber die Art der Bindung des Jods im Schild- 
driiseneiweiss Aufkliirung giibe, somit die Zusammenstellung 
desselben mit den kiinstlichen Jodeiweisskérpern weiterer Be- 
weise bedart, 

Dass aus dem Jodeiweiss der Schilddriise, namentlich 
dem Thyrojodalbumin, durch Sieden mit Schwefelsiiure das 
Jodothyrin besonders reichlich erhalten wird, hat  tibrigens 
schon Baumann (Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXI, 5. 488) 
ausdriicklich bemerkt. 

Kine Entscheidung der Frage, ob das Jodothyrin im Jod- 
eiweiss einem completen Eiweissmolekiil angelagert ist, oder 


1, Blum, Miinch. med. Wochenschr. 1898, Nr. 8, 9 u. 11. — Ver- 
handlg. d. Congr. f. inn. Med. XVI. Congress 1898. — Zeitschr. f. physiol. 
Chemie, Bd. XXVI, 5. 160. 

2) Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXI, 8. 488 u. #89. 
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einem auch sonst regelmiissig im Eiweiss vorkommenden, hier 
aber jodhaltigen Complexe entspricht, ist) durch die Unter- 
sichungen Blum/’s nicht gegeben. 

Auf die theoretischen Vorstellungen tber die Wirkungs- 
weise der Schilddriise, welche Blum = entwickelt) hat, soll an 
dieser Stelle nicht eingegangen werden. 

Fk. Blumenthal!) hat aus der Schilddriise, nach der 
Methode von Hammarsten, ein Nucleoproteid  dargestellt, 
welches Pentosen enthalten soll. Auf die Besprechung dieses 
Nucleoproteids wird weiter unten (5. 37) eingegangen werden. 

Reinbach?) ist es gelungen, aus Krépfen ein ber 193° 
<chmelzendes Osazon zu gewinnen, welchem der Name Stru- 
mosazon beigelegt wurde. Das gleiche Osazon konnte auch 
aus dem Niederschlag erhalten werden, welcher in dem wiisse- 
rigen Extract des Kropfes auf Zusatz von Essigsiure entsteht, 
und welchen Reinbach als Kropfeolloid bezeichnet. Ino der 
That stellt dieser Niederschlag das Colloid der Anatomen dar. 
Chemisch entspricht es dem Colloid Hutchisons. Die bei 
Bbesprechung der Hutchison schen Arbeit) beziiglch der Ein- 
heitlichkeit jenes Korpers gemachten Bemerkungen gelten in 
lolge dessen auch fiir Reinbach’s Kropfeolloid. 

Endlich hat noch Hutcehison*®) das soeben erwiihnte 
Colloid aus Hammelsschilddriisen aus verschiedenen Gegenden 
Englands dargestellt und darin einen wechselnden Jodgehalt 
gefunden, der zwischen 0,12 und 0,46°%/o Jod, im) Durchschnitt 
O.509°/o betrug. Da aber jenes Colloid ein Gemenge zweier 
LiweisskOrper darstellt, so liegt der Einwand nahe, dass diese 
Schwankungen im Jodgehalte nur auf wechselnden Beimengungen 
des jodfreien Eiweisskérpers beruhen. Damit sei jedoch nicht 
behauptet, dass der eigentliche Jodeiweisskérper, den wir spiiter 
kennen lernen werden, nicht, je nach der Herkunft, verschiedene 
Mengen Jod enthalten kénnte. 


1) Blumenthal, Zeitschr. f. klin. Medic., Bd. 34, 8. 173. 
2) Reinbach, Centralbl. f. Chirurgie. 1898. Nr. 21. 
%) Hutchison, Journ. of Physiol., Bd. XXHI, 8. 179 (1898). 











Kigene Untersuchungen. 


I. Ueber die Bindungsweise des Jods in der Schilddrise. 


Da Baumann?) und Drechsel 2?) schon festgestellt haben. 
dass durch Extraction mittelst) phvsiologischer Kochsalzl6sung 
die Jodverbindungen aus der Schilddriise zu) gewinnen = sind. 
war mein erstes Bestreben, zu ermitteln, ob alle in der Schild- 
driise vorhandenen jodhaltigen Verbindungen in die wiisserige 
Losung tibergehen. Zu diesem Zwecke wurden 99,5 gr. mensch- 
liche Schilddriisen fein zerhaekt und 5 er des gut gemischten 
Breies zur Bestimmung des Jodgehalts beniitzt. Derselbe be- 
trug 1.16 mer. Jod, woraus sich der Gehalt fiir die gesammte 
iibrige Menge des Breies auf 21.92 mer. berechnet. Der mit 
Quarzsand gut verriebene Driisenbrel wurde nun zu wieder- 
holten) Malen unter Zusatz von Thymol mit— physiologischer 
Kochsalzl6sung versetzt und dann einige Stunden im_ Els- 
schrank stehen gelassen. Die Extracte wurden eingedampft 
und im Riieckstand die Jodmenge bestimmt. Dabei ergab sich 
folgendes Resultat: 


Das 1. Extraet enthielt 9.85 mer. Jod, 


2. ; 331 
3. » 1.6 
t. 0.7 
. 0.7 
(5, 0.4 
fp ¥ 0.3 
ete. ete. 


Nach dem 10. Extract waren bereits von den in dem 
Breit vorhandenen 21.92 mer. Jod, 17,26 mgr. aus den wiisse- 
rigen Losungen gewonnen. Bedenkt man aber, dass auf diese 
einfache Weise, trotz wiederholten Zerreibens mit Quarzsand, 
bei weitem nieht alle Gewebszellen zertriimmert werden, somit 
auch ihren Inhalt’ nicht an die wiisserige Lésung abgeben, so 
ist die Annahme. berechtigt, dass bei vollkommener Zertriimme- 


! Baumann u. Roos, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XX. 
S. 487. 


2) Drechsel, Centralbl. f. Physiol., Bd. IX, S. 704. 
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rung der Zellen alle jodhaltigen Verbindungen durch verdiinnte 


Salzljsungen extrahirt worden wiiren.!) Diese Vermuthung ist 
iibrigens durch die obenerwiihnte, im Laufe meiner Unter- 
suchungen erschienene Arbeit Tambach:s ?) bekriftigt worden, 
welcher 97,8°/o der Jodeiweissverbindungen mit Wasser resp. 
physiologischer Kochsalzl6sung extrahiren konnte. Eine voll- 
=tiindigere Erschépfung ist aber, im Hinblick auf die Schwierig- 
keiten. die sich dem Extrahiren von Organbrei entgegenstellen, 
iiberhaupt nicht zu erwarten. 

Es galt sodann festzustellen, ob im Driisenextract siimmt- 
liches Jod in organischer Bindung vorkommt. Zu diesem Zweck 
wurden die Eiweisskérper aus demselben durch Fillung mit 
Phosphorwolframsiure entfernt, das Filtrat) stark alkalisch ge- 
macht und eingedampft. In dem = Riickstand war kein’ Jod 
nachzuweisen. Das Jod tritt also, entgegen der Meinung Tam- 
bach s, nur in organisch gebundener Form auf. Jod in 
Jodidform ist nicht nachzuweisen. 3) 

Sodann stellte ich mir die Frage, ob in dem wiisserigen 
Driisenextract bloss ein oder mehrere Eiweisskorper vorhanden 
-ind und, wenn letzteres der Fall, ob alle oder nur einer der- 
selben das Jod enthilt. Zur Beantwortung dieser Frage wurde 
versucht, durch Aussalzen mittelst Ammoniumsulfats die Eiweiss- 
korper getrennt zu gewinnen. 56° gr. Hammelschilddriisen 
wurden fein zerhackt, mit Glasstaub im Morser zerrieben, so- 
dann mit 700 cem. 0,75°/oiger NaCl-Lésung versetzt und unter 
Zusatz einiger Tropfen einer alkoholischen  Thymollésung 


1, Der Versuch, eine vollstiindigere Extraction durch Auspressen 
des Driisenbreies, bei einem bis auf 550 Atmosphiiren gesteigerten Druck, 
zu erzielen, scheiterte daran, dass die zahlreichen Bindegewebsfasern, 
welche die Driisenmasse durchsetzten. die feinen Oeffnungen des Press- 
behilters verstopften. 

2) Tambach, lI. e. 

3) Es ist wohl méglich, dass die 2°'o Jod, welche Tambach im 
cingeengten Extracte direkt nach Ansiiuern der Lisung und Versetzen 
init salpetriger Siure mit Schwefelkohlenstoff ausschiitteln konnte, durch 
die Behandlungsweise (liingeres Kochen in alkalischer Lisung behufs 
Finengung des Extractes) aus ihrer organischen Bindung abgespalten 
worden sind. 


— 2% — 


2% Stunden im Eisschranke belassen. Das vom Driisenbrei 
vetrennte Extract wurde wiederholt auf das gleiche Filter ge- 
gossen, bis das Filtrat klar ablief. In dem letzteren wurden 
alsdann, nach dem = zuletzt von E. P. Piek?) beschriebenen 
Verfahren, die Fiillungsgrenzen der in’ Losung vorhandenen 
Kiweisskérper bestimmt. Es stellte sich heraus, dass bei einer 


2.6 


Salzconcentration, die einer Losung entspricht, welche 
Volumen. gesiittigte Ammonsulfatlbsung auf 10 Volumen ent- 
hilt (also 2.6 cem. Ammonsulfatlbsung auf 20 cem. Extract und 
D.% com. Wasser), ein EiweisskOrper auszufallen beginnt, dessen 
Kiillung vollstiindig ist, wenn 4.4 Volumen gesiittigter Ammon- 
sulfatlosung auf ein Gesammtvolumen von 10> kommen (also 
i.% com. Ammonsulfatlosung auf 2. cem. Extract und 3,6 cem. 
Wasser). Da bis zu emem Zusatz von 6 Volumen. gesiittigter 
Ammonsulfatlbsung kein) weiterer Eiweissk6rper austallt, so 
kann der Einfachheit halber der erste Kiweisskorper durch Ver- 
~<etzen des wiisserigen Extracts mit dem = gleichen Volumen 
concentrirter Ammonsulfatlosung gefallt werden. Wird nun die 
Salzconcentration weiter erhdht, so fallt ein zweiter Eiweiss- 
kOrper aus, von dem die untere Fiillungsgrenze bei einem Gehalt 
der LOsung von 6,4, die obere bei einem solchen von 8.2 Volumen 
vesiittigter Ammonsulfatlisung liegt. Nach der Ausscheidung 
heider EiweisskOrper zeigt die Extractionsfliissigkeit beim Kochen 
und nachherigem Zusatz von Essigsiiure keine Triibung mehr, 
vibt auch keine Biuretreaction, ist also elweissfrei. Der Ein- 
fachheit halber kann also der zweite EiweisskOrper durch Ein- 
tragen von Ammonsulfat) in Substanz bis zur Sattigung aus 
seiner Losung gefallt) werden. 

Beide Eiweisskérper wurden auf Jod  gepriift. © Dabei 
erwies sich der erste als jodhaltig, ausserdem phosphorfrei, der 
zweite als jodfrei, hingegen phosphorhaltig. Durch diesen Befund 
war erwiesen, dass die Trennung beider Koérper durch 
Aussalzen mittelst Ammonsulfat eine vollstindige ist. 

Der erstausgefiillte Eiweisskérper, der seiner Menge nach 
den zweiten weitaus iiberragt, nahm wegen seines Jodgehalte- 





1 KE. P. Pick, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXIV, 8. 2-46. 
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unser Interesse besonders in Anspruch, da zu vermuthen war, 
dass er der Triiger der tvpischen Eigenschaften der jodhaltigen 
Substanz der Schilddriise ist. 


II. Darstellung des jodhaltigen Eiweisskorpers. 


Die im Folgenden miedergelegten Untersuchungen sind 
immtlich an Schweinsschilddriisen angestellt’ worden. 

Kine grosse Schwierigkeit bot die Gewinnung klarer Organ- 
extracte. Nach vielem Probiren wurde folgende Darstellungs- 
weise angewandt, welche sich als sehr zweckmiissig erwies. 

Die frische, von Fett und anhingendem Bindegewebe _ befreite 
schilddriisenmasse wird fein zerhackt, mit Quarzsand bezw. Glaspulver 
im Moérser zerstossen, der so gewonnene Brei mehrere Male mit physio- 
lovischer Kochsalzlésung angeriihrt und jeweils unter Zusatz  einiger 
Tropfen einer alkoholischen Thymoll6sung 12 Stunden im Eisschranke 
belassen. Das durch ein Tuch colirte réthliche tribe Extract wird mit 
dem gleichen Volumen gesiittigter Ammonsulfatlbsung versetzt, wodureh 
ein Niederschlag entsteht, welcher sich nach kurzer Zeit in groben Flocken 
zu Boden setzt, waihrend die Lésung iiber ihm = sich vollkommen klirt. 
Dieser Niederschlag (A) wird auf einem Filter gesammelt und noch auf 
demselben mit einer halbgesiittigten Ammonsulfatlbsung ausgewaschen, 
bis die Anfangs réthlichgraue Farbe in eine rein graue umgeschlagen ist. 
Alsdann wird er in Wasser gelést, die triibe Losung mit einigen Tropfen 
einer alkoholischen Thymollésung versetzt, auf zahlreiche Faltentilter 
vertheilt und das Anfangs triibe Filtrat so oft auf die Filter zuriick- 
vegossen, bis es klar abfliesst. Uin das Filtriren grésserer Mengen, 
welches einige Tage erfordert. zu beschleunigen, ist es rathsam, die Filter 
tigheh zu erneuern, da deren Poren durch die in der Fliissigkeit sus- 
pendirten Gewebstriimmer verstopft werden. Das Filtrat stellt eine absolut 
klare, wie Blutserum aussehende Lisung dar.') Dieselbe wird wiederurm 
mit dem gleichen Volumen. gesiittigter Ammonsulfatlbsung versetzt, 
wobei sich ein schneeweisser Niederschlag ausscheidet, welcher, sobald 
er sich in groben Flocken zusammengeballt hat, auf einem Seidenfilter 
vesammelt wird. Der so gewonnene reichliche, Ammonsulfat enthaltende 


1) Es ist unumgiinglich nothwendig, dass die Filtrate klar erhalten 
werden, da sonst ungeliste Zellbestandtheile mit Resten des zweiten 
phosphorhaltigen Eiweisskérpers in der Liésung suspendirt bleiben. Ich 
habe die Erfahrung gemacht. dass es aim leichtesten gelingt, klare Filtrate 
zu erhalten, wenn man nach obiger Angabe das Filtriren erst dann vor- 
niinmt, wenn die Eiweisskérper schon einmal die Fallung mit Ammon- 
sulfat durchgemacht haben. 
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horper. welcher jodhaltig ist, wird in Wasser geldst. die Lésung so lange 
der Dialyse unterworfen, bis das Dialysat auf Zusatz von Chlorbaryum 
keine Triibung mehr zeigt, alsdann mit 96° vigem Alkohol versetzt und 
der gebildete Niederschlag auf einem Seidenfilter gesammelt. 

Wurde der durch Halbsiittigung mit Ammonsulfat erhaltene 
Niederschlag (A) in Wasser gelést und die LOsung mit schwacher 
ssigsiiure versetzt, so enstand ein Niederschlag, der ebenfalls 
jodhaltig war. Die Eigenschaft des Jodk6rpers, mit Essigsiiure 
zu fallen, wurde zur Herstellung desselben in) grésserer Menge 
verwendet, wobei folgendes Verfahren benutzt wurde. 

Zu dem klar filtrirten Driisenextract wird so lange verdiinnte 
Essigsiiure zugesetzt, bis der ausgeschiedene Niederschlag flockig wird. 
dann einige Zeit stehen gelassen. Der auf einem Seidentilter gesammelte 
Niederschlag wird hierauf behufs Reinigung in einem grossen Volumen 
stark verdiinnten Alkalis (1 Th. NaOH auf 1000 Th. Wasser) gelést und 
abermals durch Zusatz verdiinnter Essigsiiure gefaillt. Nach wiederholtem 
Auswaschen mit angesiiuertem Wasser und Decantiren wird der Koérpe: 
auf einem Seidenfilter gesammelt und getrocknet. 


III. Eigenschaften und Zusammensetzung des JodeiweisskOrpers. 


Die beiden nach den soeben beschriebenen zwei Methoden 
gewonnenen Produkte stimmen in ihren Eigenschaften — voll- 
kommen. tiberein. 

Der Jodeiweissk6rper ist in salzfreiem Wasser sehr schwer 
lOslich, lost sich aber auf Zusatz von Neutralsalzen, noch leichter 
aber in verdiinnten Alkalien. Dureh Zusatz sehr wenig ver- 
diinnter’ Essigsiiure resp. Salzsiiure wird die salzfreie, triibe 
Losung gekliirt: bei weiterem Zusatz der Siure bildet sich ein 
Niederschlag, der im Ueberschuss der Saure sich wieder lost. 
Durch Siittigung mit Kochsalz wird die neutrale wiisserige 
Losung triibe, ohne dass sich jedoch ein Niederschlag  bildet. 
Durch bis zur Siittigung eingetragenes Magnesiumsulfat wird 
der Kérper aus seiner Lésung gefiillt, ebenso, wie schon bemerkt, 
durch Halbsiittigung mit Ammonsulfat. Durch Verdiinnung der 
salzhaltigen Lisung mit destillirtem Wasser auf das Zehnfache 
tritt nur sechwache Triibung ein, die sich bei nachherigem 
Durchleiten von Kohlensiiure nur wenig verstiarkt. 


Das Verhalten gegeniiber den genannten Salzlésungen zeigt. 
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dass wir es mit einem Eiweisskérper zu thun haben, der die 
jusseren Eigenschaften der Globuline besitzt:; derselbe sei der 
Kiirze halber als Thyreoglobulin!) bezeichnet. 

Ein von den iibrigen Globulinen abweichendes Verhalten 
zeigt das Thyreoglobulin insofern, als es aus seinen miissig 
<alzhaltigen Losungen durch Zusatz verdiinnter Sauren aus- 
vefilll wird, ein Verhalten, welches es mit dem Myosin, das 
auch die tibrigen Eigenschaften eines Globulins besitzt, gemeinsam 
hat. wihrend Eier- oder Serumglobulin unter gleichen Ver- 
liiltnissen in Neutralsalzl6sung gel6st) bleibt. 

Man begegnet ab und zu in der Litteratur fiir das Colloid der 
schilddriise. welches zum gréssten Theil aus Thyreoglobulin besteht, 
der Bezeichnung Pseudomucin. Ein Pseudomucin ist jedoch das Thyreo- 
vlobulin nicht, da die Pseudomucine durch Siuren nicht gefillt werden 
Hammarsten). 

Das Thvreoglobulin wird durch Schwefel- bezw. Salpeter- 
<iiure gefiillt: im Ueberschuss der Siiuren ist) es unl6slich. 
Ferner wird es gefaillt durch Phosphorwolframsiure, Phosphor- 
molybdiinsiiure, Ferrocvankalium und Essigsiiure, Jodquecksilber- 
kalium, Trichloressigsiure und Kupfersulfat. 

Die iiblichen Farbenreactionen der Eiweisskorper fallen 
alle positiv aus: so die Probe mit Millon’s Reagens, die Probe 
nach Adamkiewicz, nach Molisch, die Biuret- und die 
Xanthoproteinreaction. 

Die salzfreie Losung des Thyreoglobulins triibt sich beim 
Sieden: es tritt aber keine echte Coagulation ein. Enthilt die 
Losung 10°'o Magnesiumsulfat, so gerinnt das Thyreoglobulin 
hel 65°, 


Das Thyreoglobulin enthiilt bleischwiirzenden Schwefel. 


1) Diese Benennung sei derjenigen Hutchison’s, welcher den 
durch Essigsiure gefillten Kérper Colloid nennt, vorgezogen, da letztere 
Bezeichnung keinen chemischen Begriff involvirt, der Begriff «Colloid» 
in der pathologischen Anatomie sich iiberhaupt auf sowohl chemisch 
wie functionell verschiedene Substanzen erstreckt (Colloid der Ovarien, 
colloide Entartung der Nieren, Colloid der Schilddriisen u. s. w.) und 
der im pathologischen Sinne als Colloid bezeichnete Kérper, wie wir 
spater sehen werden, gleichwie das Hutchison’sche Colloid, ein Gemenge 
zweler Eiweisskirper darstellt. 
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Der starke Ausfall der Reaction nach Moliseh lasst aut 
das Vorhandensein von viel Kohlehydrat schliessen. Ein be- 
merkenswerthes Verhalten bietet die Bindungsweise der Kohle- 


hvdratgruppe mit dem Eiweissmolekiil insofern, als nach zwei- 
stiindigem Kochen des Thyreoglobulins mit 5°/oiger Salzsiiure 
simmtliches Kohlehydrat abgespalten wird. Der Riickstand 
gibt keine Rothfiirbung mehr mit a-Naphthol und Schwefel- 
siure, wihrend die Lésung dadurch intensiv roth gefiirbt wird 
und deutlich ammoniakalische Silberoxyd- und Fehling’sche 
Losung reducirt. Es wurde der Versuch gemacht, das leicht 
abspaltbare Kohlehvdrat in Form seines Osazons zu charak- 
terisiren. Zu diesem Zweck wurde folgender Weg eingeschlagen: 
d gr. Thyreoglobulin wurden zwei Stunden mit ca. 100 ccm. 
Dolger Salzsiiure unter Riickflusskiihlung auf dem Sandbade 
erhitzt. Nach dem Erkalten wurde mit Phosphorwolframsiiure 
vefiillt, der gebildete Niederschlag  abfiltrirt, das Filtrat = mit 
Bleiacetat versetzt, der Niederschlag wiederum  abfiltrirt, das 
saure, tiberschiissiges Bleiacetat enthaltende Filtrat mit) Am- 
monlak alkalisch gemacht, die dadurch entstandene Fiillung 
abfiltrirt, mit ammoniakhaltigem Wasser ausgewaschen, schliess- 
lich vom Filter mit Wasser in ein Becherglas gespiilt. Nach 
Kntbleiung mittelst Schwefelwasserstoffs gab das Filtrat inten- 
sive Rothfarbung mit Molisch’s Reagens und reducirte stark 
Fehling sche L6sung sowie ammoniakalisches Silberoxvd, mit 
Phloroglucin und Salzsiiture gab es eine Brauntirbung. Es lag 
somit keine Pentose vor. Die bis auf wenige Cubikcentimeter 
eingeengte Losung wurde mit Phenylhydrazin und einigen 
Tropfen Essigsiiure versetzt, eine Stunde im kochenden Wasser- 
hade belassen, alsdann im Wasserbade langsam auf Zimmer- 
temperatur abgekihlt. Es kam zur Ausscheidung eines schon 
krystallisirten Osazons. Die Menge war jedoch zu gering, um 
zur Feststellung des Schmelzpunktes hinzureichen. Die Eigen- 
schaften dieses Osazons, sowie das sonstige Verhalten der 
Kohlehydratgruppe im Thyreoglobulin soll iibrigens noch in 
einer spiiteren Mittheilung zur Sprache kommen. 

Die Thatsache, dass durch Kochen des Thyreoglobulin= 


mit verdiinnter Saéure eine reducirende Lésung erhalten wird. 


























-timmt mit der Angabe von Notkin!) tiberein, welcher aus seinem 
Thyreoproteid (aus Hammels-, Kalbs-, Ochsen- und Schweins- 
--hilddriisen) eine reducirende Losung und daraus weiter ein 
Q<azon darstellen konnte, das bet 160° schmuilzt. Sie muss aus- 
driicklich gegen den negativen Befund Hutchison s?) hervor- 
vehoben werden, welcher aus seinem Colloid (aus Hammels- 
<childdriisen) einen reducirenden Korper nieht) abzuspalten 
yvermochte. Auch Reinbaeh?) ist es nicht gelungen, eine 
reducirende Substanz aus dem Colloid der Kalbsschilddriisen 
zu gewinnen. 

Die beiden durch Ammonsulfat) resp. durch Essigsiiure 
cewonnenen Produkte wurden zuerst bei 75°, dann bei 110° 
bis zur Gewichtsconstanz getrocknet und der Elementaranalyse 
unterworten. 

Die stickstoffbestimmungen wurden nach Kjeldahl ausgefiihrt 
Der Schwefel wurde nach der v. Asboth-Diiring’schen Methode.4) 
inittelst Schmelzens mit Natriumsuperoxyd und Soda, das Jod_ theil- 
weise nach Carius, theilweise nach der von mir friiher beschriebenen, 
etwas modilicirten Methode bestimmt. Die Methode ist folgende: Die 
zu untersuchende Substanz wird im Nickeltiegel in) modglichst wenig 
Wasser geliést, dem ein grosser Ueberschuss von Natriumhydroxyd | Natr. 
hydroxydatum e natrio metallico) zugesetzt ist. Zu der Losung wird 
|—2 gr. jodfreier Salpeter zugesetzt. Der so entstandene Brei wird iiber 
kleiner Flamme bis zur Trockne eingedampft. alsdann das Schmelzen 
iiOglichst rasch ausgefiihrt. Die abgekiihlte Schmelze wird in Wasser 
aufgenommen, die alkalische Lésung mit Silbernitrat versetzt. hierauf 
mit Salpetersiiure angesiiuert. Das abfiltrirte Jodsilber wird in der 
iiblichen Weise zur Wagung gebracht. Diese sehr brauchbare Methode 
hat gegeniiber der Carius’schen den Vortheil. viel weniger Zeit zu 
erfordern, wihrend andererseits, vorausgesetzt, dass das Schmelzen sehr 
rasch ausgefiihrt worden ist. keine Verluste an Jodsilber zu befiirehten 
sind. Die nach beiden Methoden erhaltenen Werthe = stimmten  voll- 
kommen iberein. 

Ich Jasse nun die analytischen Daten folgen. Praparat [war 
durch Fallen mit Essigsiiure, Priiparat If durch dreimatliges Fiillen 
iit gleichen Theilen gesiittigter Ammonsulfatlbsung gewonnen. 


1, Notkin. Virchow’s Arch. Suppl. zu Bd. 144. 
2) Hutchison, Journ. of physiol. XX. 
3) Reinbach, Centralbl. f. Chirurg.. 1898. Nr. 21. 


4; Diiring, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXII, 3. 281. 
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Priparat I. 























Substanz CO, C %y C H,O H %» H 
O1415 | 02708 — 0.0738 52.19 0.0895 | 0,00993 | 7,02 
0,100 0.2661 0.0725 51.83 0,0864 0.009959 6,85 





im Mittel: 52.01 





im Mittel: 6,93 


























Substanz NH, N %o N 
(0.2926 0.0595 0.048-4 16,56 
().2077 0.0420 (0.0346 16.67 

im Mittel: 16.61 

Substanz JAg J oy J 
0.5613 Q.0158 0.0085 1.511) 
0.968 4 0.0279 0.01505 1,55 
(). 9-449 0.0293 Q.0158 1.67 

im Mittel: 1.57 

Substanz BaSQ, ~ % S 





0.5269 | 0.0757 O,OLO4 


0.5222 0.0737 —-0,0101 


im Mittel: 


1,93 





Substanz Asche %» Asche 





().2917 0.0012 
0.3437 0.0015 





im Mittel: 


0,41 
0,43 


0,42 














1) Nach Carius; die iibrigen Jodbestimmungen sind nach der oben 
beschriebenen Methode ausgefiihrt. 




















































Substanz 





O1171 (),2224 0.0606 51.79 0.0700 0.0077 6.64 








im Mittel: 51,96 im Mittel: 6.68 





Substanz NH, N °%o N 

















0.2000 0.0399 0.0329 16,45 
3 ‘0.2093 —-0,0422 00,0348 ‘16,64 
7 im Mittel: 16,54 
4 Substanz J Ag J %o J 
: 0.7920, 0.0256 0.0138 1,74 
* 0.7382. 0.0242. O.OLBOD 1.76 





im Mittel: 1.75 








Substanz Basso, S %o S 
0.6369 0.0796, 0.0109 1,71 
0.6680 0.0891 0.0122 1.83 





im Mittel: 1.77 





Substanz Asche °,) Asche 





0),.2328 0.0011 0.47 


Aus dem Mittel der Procentwerthe ergeben sich auf die 
aschefreie Substanz berechnet folgende Zahlen: 


Priparat | Priparat Il 
C 92,22 52,20 
H 6.96 6,70 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL. 
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Praiparat I Praparat Il 
N 16,67 16,51 
J 1,57 1,751) 
5 1,95 wi 


Wie sich aus den analytischen Werthen ersehen liisst, 
stellen beide Produkte einen und denselben Kérper dar, woraus 
wir berechtigt sind, zu schliessen, dass in der Schilddriise 
nur ein jodhaltiger Kiweisskérper vorhanden ist. 

Demselben kommt folgende aus obigen beiden Durch- 
schnittswerthen erhaltene, auf aschefreie Substanz berechnete 
procentische Zusammensetzung zu (des Vergleichs wegen setze 
ich die von Bubnow?) fiir sein Thyreoprotin IL und III 


Op 
of 


fundenen Mittelwerthe als am meisten auseinandergehend da- 
neben): 


Thyreoglobulin Thyreoprotin II Thyreoprotin [1] 
(vom Schwein) (vom Rind) Bubnow’ (vom Rind) Bubnow 

C 52.21 50,20 49,27 

H 6.83 6,34 6,29 

N 16,59 16,10 16,68 

J 1.66 — — 

s 1.86 134 1,40 

(O) (20.85) (26,02) (26,36) 


Beim Vergleich des Thyreoglobulins mit den tibrigen  be- 
kannten natirlich vorkommenden oder kiinstlich jodirten Jod- 
eiweisskorpern = stellen sich interessante Verhiiltnisse heraus, 
welche Erwiihnung verdienen. Zu den ersten gehdren das 


1) Die Angabe Notkin’s (Virchow’s Arch. Suppl. Bd. 144), dass 
das Jod kein integrirender Bestandtheil des durch Halbsiittigung mit 
Ammonsulfat aus dem wisserigen Schilddriisenextract gewonnenen 
Eiweisskorpers ist, sondern bloss auf einer Verunreinigung beruht und 
somit der Jodgehalt jenes Eiweisskérpers bis auf verschwindend kleine 
Mengen herabsinkt, wenn derselbe wiederholt gelést und gefillt worden 
ist, habe ich, wie erwahnt, nicht bestitigen kénnen. Die in Priiparat II 
gefundenen Jodwerthe riihren von Priiparaten her, welche 5 mal gefiilt 
worden sind, wahrend Notkin angibt, nach fiinfmaliger Fiillung blos= 
unwiigbare Mengen Jodsiloer gefunden zu haben. 

“) Bubnow, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd, VII, 5. 1. 
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Spongin (Harnack)!) und das Gorgonin (Drechsel):?) zu den 
letzteren das Eierjodalbumin (Hofmeister)?) und das Serum- 
jodalbumin (Kurajeff).4) Der besseren Uebersicht halber seien 
die analytischen Zahlen dieser Jodeiweisskérper nachfolgend 
zusammengestellt: 


fhyreoglobulin§ Spongin Gorgonin’ Eierjodalbumin Serumjodalbumin 


(Harnack) (Drechsel) (Hofmeister) (Kurajeff) 
C 52,21 48,51 4154 4792 AT DT 
I 6.83 6,30 D.77 6.60 6.11 
XY 16,59 14,79 1449 14,27 14.56 
J 1.66 1.5 7.99 8,95 12.05 
~ [86 0,73 1,26 113 
(QO (20.85) (28,0) (21.00) (18,58) 


Kine auffallende Uebereinstimmung in ihrem Jodgehalt 
zeigen die beiden natiirlich vorkommenden Jodeiweisskorper, 
das Spongin und das Thyreoglobulin, wovon das eine 1,5, das 
andere 1,6°/o Jod enthilt, withrend wiederum das_ kiinstlich 
jodirte Eieralbumin in seinem Jodgehalt dem Gorgonin nahe 
steht (7,79 resp. 8,95°/0). Inwieweit diese Zahlen zu einem 
Vergleich berechtigen, liisst sich zur Zeit nicht beurtheilen. 
Das Molekulargewicht des Thyreoglobulins liisst sich auf Grund 
des Jodgehaltes auf etwa 8000 veranschlagen. Weitere Schliisse 
werden erst méglich sein, wenn wir tiber die Spaltungsprodukte 
des Thyreoglobulins, vor Allem aber iiber die Stellung des 
Jods im Molekiil orientirt sein werden. 


IV. Das Nucleoproteid der Schilddruse. 


Wie Eingangs erwihnt, liisst sich nach Entfernung des 
Thyreoglobulins aus dem Extract der Schilddriise durch Ein- 
tragen von Ammonsulfat in Substanz bis beinahe zur Siattigung 
ein zweiter Eiweisskérper isoliren, welcher phosphorhaltig ist, 

1) Harnack, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXIV, 5. 412. 

*) Drechsel, Zeitschr. f. Biologie, Neue Folge, Bd. 15, 5. ?0. 

3) Hofmeister, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXIV, 5S. 159. 

4) Kurajeff, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXVI, S. 462 (Pra- 


parat A,). 
| 3* 








eine Thatsache, die bereits Notkin’) erwahnt hat. Dieses 
Nucleoproteid ist aber entgegen der Meinung Notkin’s jodfrei, 


Was seine Eigenschaften anbelangt, so sei erwiahnt, dass es 
in salzfreiem Wasser unldéslich ist, auf Zusatz von Neutral- 
salzen aber in Losung geht, ebenso ist es loslich in Alkali, 
Durch verdiinnte Siiuren wird es gleich dem Thyreoglobulin 
gefallt.*) In einer Lésung, welche 10°/o Magnesiumsulfat ent- 
hilt, gerinnt es bei 73°. Mit «a-Naphthol und concentrirter 
Schwefelsiiure gibt es Rothfarbung, wogegen es mit Phloro- 
glucin und Salzsiiure sich braun, nicht violettroth farbt: somit 
enthilt es eine Kohlehydratgruppe, die anscheinend nicht aus 
Pentosen besteht. Ausserdem enthilt es Xanthinbasen. Was 
die Menge des Nucleoproteids in der Schilddriise — betrifft, so 
ist sie viel geringer, als die des Thyreoglobulins. 

Behufs Analyse wurde eine gréssere Menge des Nucleo- 
proteids dargestellt. Da die durch einfaches Ausziehen mit 
phyvsiologischer Kochsalzlésung erhaltenen Organextracte einen 
ziemlich starken Hiimoglobingehalt besassen, so wurde ver- 
sucht, durch Aussalzen mittels Ammonsulfat das Hiaimoglobin 
vom Nucleoproteid zu trennen. Der Versuch scheiterte daran, 
dass beide Koérper die gleichen Fiallungsgrenzen — besitzen 
(s. weiter oben). Es wurde deshalb versucht, die Driisen. 
bevor sie zur Verarbeitung kamen, durch liingeres Waschen 
mit Leitungswasser von Hiimoglobin zu befreien, was bis zu 
einem gewissen Grade erreicht werden konnte, wenn die Driisen 
vorher in grobe Stiicke zerrissen wurden. Die Organextracte 
hatten allerdings immer noch einen rosafarbenen Ton. Der 
nach vollstiindiger Siittigung mit Ammonsulfat erhaltene hell- 
rothe Niederschlag wurde in Wasser gelést, die Lésung der 
Dialyse unterworfen und daraus der Eiweisskérper mit Alkohol 
von 95°/o gefiillt. 


1) Notkin, Virch. Arch., Suppl. Bd. 144. | 
2) Dieser Befund erklirt, warum durch Versetzen des _ Driisen- 
extractes ohne vorherige Trennung der Eiweisskérper Hutchison (loc. 
cit.) ein Produkt erhalten hat, das sowohl phosphor- als jodhaltig ist. 
Der gewonnene Niederschlag stellte ein Gemenge des Thyreoglobulins 
und des Nucleoproteids dar. 





Kinige Gramme des Eiweisskérpers wurden wiihrend sechs 
Tagen der Verdauung mit Pepsinsalzsiiure tiberlassen, wobei 
sich ein flockiger Niederschlag bildete, der in Alkali l6slich, 
in Siiuren unléslich war und betrichtliche Mengen Phosphor 
enthielt. somit ein Nuclein darstellte. 

Der urspriingliche Eiweisskorper, welcher zu den Nucleo- 
proteiden gehért, wies als solcher einen Gehalt) an Phosphor 
von 0.16% 0 auf. 

0.7713 gr. des Nucleoproteids gaben 0,0165 Mg,P,0, == 0.001276 P 

O16". 

Behufs Vergleichung des mit Hilfe der Aussalzungs- 
methode dargestellten Nucleoproteids mit dem Produkte, welches 
nach dem von Hammarsten zur Gewinnung des Nucleo- 
proteids aus dem Pankreas beschriebenen Verfahren erhalten 
wird, wurde das wiisserige Schilddriisenextract gekocht, die 
Fiillung abfiltrirt und das klare Filtrat’ mit einigen Tropfen 
verdiinnter Salzsiiure versetzt, worauf sich ein Niederschlag 
hildete, in welechem das reine Nucleoproteid enthalten sein sollte. 
Wie sich bei der Analyse herausstellte, enthiilt aber dieser 
Korper neben einer betrichtlichen Menge Phosphor auch noch 
Jod, ist also nicht reines Nucleoproteid, sondern ein Gemenge 
des letzteren mit dem Thyreoglobulin. Diese Methode ist 
daher zur Reingewinnung des Nucleoproteids der 
Schilddriise nicht geeignet. 


V. Wirkung der beiden Eiweisskorper der Schilddriise auf den 
thierischen Organismus. 


Ks war von Interesse, zu erfahren, ob die typische Wirk- 
sumkeit, welche der ganzen Schilddriise zukommt, auch den 
daraus isolirten Eiweisskérpern innewohnt, und im Falle diese 
Vermuthung sich bewahrheiten sollte, ob etwa der jodhaltige 
allein als Triiger der physiologischen Wirksamkeit anzusehen ist. 

Als Kriterium fiir die Wirksamkeit der Eiweisskorper 
wurde nicht, wie vielfach in iihnlichen Fiillen, das Verhalten 
thvreoidectomirter Thiere nach Einverleibung des Priiparates ge- 


wihlt, da diese Versuchsanordnung wegen der Unregelmiissigkeit, 
mit der die Symptome der Tetanie auftreten, nur bei Anwendung 





sehr langer Versuchsreihen einwandfreie Beweise ftir resp. gegen 
die Wirksamkeit eines Priiparates zu liefern im Stande ist. 

Begniigt man sich damit, an der Hand weniger Versuche die 
Wirksamkeit eines Priiparates daraus zu entnehmen, dass etwa nac/, 
Kinverleibung desselben ein Tetanieanfall zuriickgeht, dann ist der Ein- 
wand berechtigt, dass einerseits die Anfille auch ohne Medication 
voribergehen, andererseits aber des 6fteren die Medication gar keinen 
Kinfluss ausiibt. Nur eine sehr grosse Anzahl von Versuchen kann in 
dem einen oder dem andern Sinne Entscheidung bringen. Im itibrigen 
sei bei dieser Gelegenheit noch auf eine Angabe aufmerksam gemacht. 
wonach thyreoidectomirte Thiere, welche mit der getrockneten Schild- 
driisensubstanz in toto (Schilddriisentabletten) gefiittert wurden, in relatiy 
kurzer Zeit siimmtlich zu Grunde gingen (Pugliese).1) Sollten diese 
Versuche Bestiitigung finden, so wiirde sich daraus ergeben, dass die 
Moglichkeit, aus der Schilddriise ein die Driisen auf die Dauer ersetzendes 
Produkt zu gewinnen, iiberhaupt nicht gegeben ist, dass somit die 
tetanischen Anfiille, bezw. die chronische Cachexie und der Tod stets 
friiher oder spiter die Folge der Thyreoidectomie sein werden. Diese 
Thatsache wiirde auch eine Erkliirung dafiir abgeben, dass das Jodo- 
thyvrin die Tetanie und den Tod auf die Dauer doch nicht zu ver- 
hindern im Stande ist (vergl. dariiber u. A. Baumann und Goldmann, 
Miinch. med. Wochenschr., 1896, Nr. 47). Damit kimen wir aber zur 
Annahme, dass die Wirksamkeit der Schilddriise wenigstens zum Theil 
an die Integritaét des Organs gebunden ist. 

Als ein zuverliissiges Kriterium der Wirksamkeit der 
specifischen Bestandtheile der Schilddriise ist hingegen desseti 
Einfluss auf den Stoffwechsel zu erachten, welcher sich darin 
kundgibt, dass prompt und regelméssig nach Darreichung eines 
im Sinne der Schilddriise wirksamen Priiparates eine bedeutende 
Vermehrung des Harnstickstoffes auftritt. Dieses Verfahrens hat 
sich Roos in ahnlichen Fiillen bereits 6fters mit Erfolg bedient. 
Auch ich habe es in Anwendung gebracht. Die Versuchs- 
anordnung war tbrigens genau die von Roos?) gewihlte. 

Fin if kg. schwerer Hund wurde annihernd in Stoffwechsel- 
gleichgewicht gebracht, indem er taglich 100 gr. Hundekuchen, 500 ccm. 
Mileh und 300 ccm. Wasser erhielt. Die Nahrungsaufnahme fand stets 


des Morgens statt, nachdem der Hund nach vorheriger spontan erfolgte: 
Harnentleerung und Defiication abgewogen worden war. In der!24stiindigen 


1) Pugliese, Pfliiger’s Archiv, Bd. 72. 
2) Roos, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV, 8. 11. 





























































Harnmenge wurde der Stickstoff nach Kjeldahl bestimmt. Nachdem 
die tiigliche Stickstoffausscheidung einige Tage auf der gleichen Hihe 
veblieben war (dieselbe betrug im Durchschnitt 4.52 gr.), wurde dem 
rhier mit der Nahrung | gr. Thyreoglobulin verabreicht. Der am fol- 
venden Tage untersuchte Harn enthielt bedeutend mehr Stickstoff (4.5 gr.). 
Die Vermehrung betrug 54°/o. Die Mehrausscheidung dauerte wie auch 
nach Verabreichung von ganzen Schilddriisen oder von Jodothyrin 
. 


einige Tage lang fort, sank aber allmihlich auf die urspriingliche Hohe. 


Die einzelnen Zahlen sind in folgender Tabelle zusammen- 
vestellt: 
Hund <A. 








Ver- Harn- | “Pee! N- Korper- 

suchs- fisches . : nt Einnahmen Bemerkungen 
menge |.__. Gehalt  gewicht 

tag Gewicht 





{. 520. 1016) 4.9296 11240 Taglich: 100 gr. 

2. 380 1017) 4.2040) 11 245 Hundekuchen. 

3. My 1017 |) 4.2297 11 240 DVO cem. Milch. 

t. 37) LOL 44,0200) 11 246 300 ccm. Wasser. 

dD. D835 1014 | 4.6838) 11 035 

6. 480 1017 4,7664 11.070 

eA O 1016 4.8024 11 O20 

x 460 LOL) 4.7334 11.020 - der Nahrung 
9 | 530, 1015 | 4.3799 10952 1 gr. Thyreo- 
10. 465 1019 6.5709 10815 | globulin. 

IL. 490 1019 62117 10720 

12. 44) 1019 5 3284 10735 

13 390) 1023) 5.1466 10810 

14. 425 1020) 5.2564 10788 

1d. 00 1023 5.4478) 10730 

16. D1d 1026 5.9029) 10 480 

ld: 270 1032 5.9832. 10 390 

18. |) ers a {10 350 

19. | B80 1024 5 6848 110 356 
20), D960) L018 | 5.2976 10 300 


Das Thyreogiobulin iibt also auf die Stickstoff- 
ausscheidung des Organismus den gleichen Einfluss 
aus, wie die ganze Schilddriise. 

Kin ahnlicher Versuch wurde ausgefiihrt mit dem zweiten 
aus der Thyreoidea gewonnenen Eiweisskérper, dem jodfreien 
Nucleoproteid. 





Fin 12 kg. schwerer Hund erhielt als tigliche Nahrung 150 er, 
Hundekuchen, 500 cem. Milch und 300 ccm. Wasser. Nachdem wiederum 
die tigliche Stickstoffausscheidung anniihernd eine constante geworden 
war, erhielt das Versuchsthier 1.5 gr. des Nucleoproteids verabreicht 
Weder am niachsten, noch an den darauffolgenden Tagen stieg jedoch 
die Stickstoffausscheidung, wie die nachstehende Tabelle veranschaulicht. 


Hund Bb. 





Ver- 


suchs- 


spect- N- 


fisches 
menge 


Harn- Korper- 


; : Linnahmen Bemerkungen 
Gehalt gewicht 


tage 


Gewicht! 





620 
HOO 
DSO) 
660 
64) 
652 
657 


645 


1014 | 
1017 | 
1016 | 
1013 | 
101d | 
1015 
1014 
1014 


D.4498 
D.6688 
D.9508 
D792) 
56288! 


61244 


5.9537 


D.3566. 


2421) Tiighen: 


2 420) 

£00 
12 280 
12 230 
12 24) 
12 275 


12 29%) 


150 gr. 
Hundekuchen. 
DOO cem. Milch, 


300 ccm. Wasser. ‘ . 
, mit der Nahrung 


1.5 er. Nucleo- 
albumin der 
Schilddriise. 


| 635 | 1013 | 12 300 


| 5,744 

Dem aus der Schilddriise gewonnenen jodfreien Eiweiss- 
korper, dem Nucleoproteid, kommt also die typische Wirkung 
Schilddriise auf die Stickstoffausscheidung in- keinerlei 
Weise zu. 

Wir ersehen aus diesen Thatsachen, dass einzig und 
allein das jodhaltige Thyreoglobulin der Triger der 
specifischen Wirksamkeit Schilddriise auf 
Stoffwechsel ist. 


der 


der den 


VI. Spaltungsprodukte des Thyreoglobulins und Beziehungen 
desselben zum Jodothyrin. 


A. Spaltung durch Pepsinverdauung. 


In der Absicht, modglichst hochstehende Spaltungsproducte 
zu erhalten, wurde das Verhalten des Thyreoglobulins gegen- 
uber der Pepsinverdauung geprilt. r 

5 gr. trockenen, pulverisirten Thyreoglobulins wurden 
mit 100 cem. verdiinnter Salzsiiure (2,5 Theile HCl auf 1000 
Theile Wasser) versetzt und bei 35° 4 Wochen lang der Ver- 
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dauung itiberlassen. Die Anfangs triibe Losung kliirte sich bald 
unter Ausscheidung eines nicht unbetriichtlichen graubraunen 
flockigen Niederschlages, der sich zu Boden setzte und auch 
nach 4wéchentlicher Verdauung sich nicht mehr veriinderte. 
Nach genannter Zeit wurde der Niederschlag  abfiltrirt, mit 
259 9 HCl ausgewaschen, bis das Filtrat die Biuretreaction 
nicht mehr gab. Der in Wasser und Siituren (Essigsiiure und 
Salzsiiure) unlésliche, dagegen in Alkalien leicht lésliche Nieder- 
<chlag zeigte negativen Ausfall der Biuretreaction, der Probe 
mit Millon’s und mit Molisch's Reagens, hingegen positiven 
Ausfall der Xanthoproteinreaction. Ferner entwickelte er beim 
Schmelzen Skatol- und Indolgeruch, wurde durch Phosphor- 
wolframsiiure gefallt und enthielt 5.27° 0 Jod. we 


0.1503 gr. Substanz gaben 0.0147 Ag J = JOR J = 527% J. 


Der Korper, welcher, wie das. Fehien der Biuretreaction 
zeiet, nicht mehr die Eigenschaften eines Eiweisskérpers besitzt, 
steht dadaurch in naher Beziehung zum Jodothyrin, ist aber in 
Anbetracht) seines Jodgehaltes (das aus dem = Thyreoglobulin 
vewonnene Jodothyrin ist bedeutend reicher an Jed, s. S. 45) 
nicht identisch mit demselben. 

Schon Hutchison!) ist es gelungen, aus dem = durch 
Ausziehen der Schilddriise mit) verdiinntem Alkali und nach- 
herigem Fallen mit Essigsiiure erhaltenen Produkt durch Ver- 
dauung mit Pepsinsalzsiiure einen Korper zu gewinnen, der 
keine Biuretreaction mehr zeigte (proteidfreier Koérper Hut- 
chison’s). Derselbe wurde aber phosphorhaltig (0,8°/0) und 
relativ jodarm (0,7°%/o) befunden. Dieser Phosphorgehalt riihrt 
vermuthlich daher, dass Hutchison bei seinem Verfahren zur 
Darstellung des Colloids durch Ausziehen mit verdiinntem 
AMkali sowohl das Thyreoglobulin wie das Nucleoproteid mil 
in Losung bekam, worauf dann beide durch Essigsiiure gefiéillt 
wurden. Der Verdauungsriickstand des Colloids bestand als- 
dann aus einem Nuclein und dem jodhaltigen Kérper. Dadurch 
lassen sich die Anwesenheit des Phosphors und der  relativ 
niedrige Jodgehalt erkliiren. Die gleichen Betrachtungen gelten 


l) Hutchison, Journ. of physiol. XX, Nr. 6, 1896. 
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auch beziiglich der Angaben Tambach’s,!) welecher in dem 
Pepsinverdauungsriickstand der Eiweissstoffe der Schilddriise 
bloss 0,21°/o Jod fand. 

In dem von dem unléslichen Verdauungsriickstand  ge- 
trennten Filtrat wurden nach einem von Herrn Dr. E. P. Pick 
im hiesigen Laboratorium ausgearbeiteten Verfahren die Albu- 
mosen und die Peptone getrennt. In betreff der Einzelheiten 
des Verfahrens, sowie deren niitherer Begriindung, verweise ich: 
auf die in Aussicht stehende Publication. 

Die vorerst mit Alkali neutralisirte, dann ziemlich stark 
eingeengte VerdauungslOsung wurde mit der zehnfachen Menge 
96°/oigen Alkohols versetzt, wodurch die Protalbumose und 
die grésste Masse der Deuteroalbumosen und Pepton Bin 
Losung blieb, die Heteroalbumose und Pepton A dagegen in 
weissen Flocken, die sich bald zu einer klebrigen Masse zu- 
summenballten, ausgeschieden wurden. Der Niederschlag enthiel! 
nur Spuren von Jod. 

Die alkoholische Lésung wurde zur Syrupconsistenz ein- 
geengt, alsdann in Wasser aufgenommen und die wiisserige 
Losung mit dem = gleichen Volumen. gesiittigter Ammonsulfat- 
lbsung versetzt, wobei die Protalbumose  ausfiel. Dieselbe 
wurde abfiltrirt, sie erwies sich als stark jodhaltig. Das Filtrat 
wurde mit dem halben Volumen gesiittigter Ammonsulfat- 
losung versetzt. Die ausgeschiedene Deuteroalbumose A erwies 
sich wiederum als jodhaltig. Ebenso die durch vollstandige 
Siittigung mit Ammonsulfat gewonnene Deuteroalbumose B und 
die durch nachherigen Zusatz von verdiinnter Schwefelsiure 
erhaltene Deuteroalbumose C. Das durch Einengen der Losung 
erhaltene Pepton B enthielt dagegen nicht viel Jod. Quan- 
titative Jodbestimmungen konnten der geringen Menge der 
Substanzen wegen nicht ausgefiihrt werden. Doch ist anzu- 
nehmen, dass die Spuren von Jod in der Heteroalbumose und 
dem Pepton A wohl nur auf Verunreinigung mit den alkohol- 
loslichen Albumosen zu beziehen sind, dass dagegen die Prot- 
albumose und die Deuteroalbumosen Jod in betriichtlicher, da- 






1) Tambach, loc. cit., S. 558 u. ff. 
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Pepton b wiederum nur in geringer Menge enthalten. Das 
lod ist somit in den durch Pepsinsalzsiiure erhaltenen Zer- 
-etzungsprodukten ungleichmissig vertheilt. 

In welcher beziehung die einzelnen Albumosen und Pep- 
tone genetisch zu einander stehen, ist gegenwiirtig noch Gegen- 
etand der Untersuchung seitens des Herrn Dr. FE. P. Pick. 
Je nach dem Ergebniss dieser Versuche wird sich auch fiir 
obiges Resultat eine Deutung ergeben.  Vorliufig) spricht das 
Mehlen des Jods in der Heteroalbumose und sein Vorkommen 
in der Protalbumose und den Deuteroalbumosen § dafiir, dass 
diese aus einander oder aus demselben jodhaltigen Complex des 
urspriinglichen Eiweissmolekiils, aber nicht) aus der Hetero- 


albumose hervorgehen. 
Bb. Spaltung durch Trypsinverdauung. 


7 er. Thyreoglobulin wurden mit ca. 120 cem. verdiinnter 
Sodalésung (2 Th. Soda: 1000 Th. Wasser) und etwas Trypsin 
versetzt und bet 35° vier Wochen der Verdauung iiberlassen. 
Hie klare Lo6sung gab nach jener Zeit nur noch eine unbedeutende 
Triibung auf Zusatz von Ammonsulfat. Essigsiiure, bis zur 
<chwach sauren Reaktion zugesetzt, erzeugte keinen Nieder- 
<chlag, der Jodothvrincomplex war somit durch die Trvpsin- 
verdauung zerstért worden. Die Loésung enthielt’ weder Jod 
wls solches, noch in Jodidform. 

Die neutralisirte Lo6sung wurde eingeengt, wonach = sich 
reichlich Tyrosinkrystalle in charakteristischer Form ausschieden. 
Dieselben wurden abfiltrirt, aus ammoniakalischem Alkohol 
umkrystallisirt und mittelst des Millon’schen Reagens und der 
Probe nach Piria identificirt. Nach weiterer Einengung schie- 
den sich Leucinkugeln aus. 

Aus der Thatsache, dass bei Trvpsinverdauung Tvrosin 
in reichlicher Menge ohne vorhergehende Jodabspaltung gebildet 
wird, lisst sich schliessen, dass das Jod im Thyreoglobulin 
nicht — wie fiir das kiinstlich jodirte Jodalbumin schon ver- 
<chiedentlich angenommen worden ist — an die Tyrosin- 
sruppe gebunden ist. Allerdings bleibt der Einwand mdéglich, 
dass, da das Thyreoglobulin in weitaus geringerer Menge Jod 









enthilt als das Eierjodalbumin (etwa '6—?)s), das Jod= im 
ersteren nur an einen Theil der vorhandenen Tyrosingruppen 
gebunden, der groéssere Theil der Tyrosincomplexe aber davon 

; frei ist. Die Annahme mehrerer Tyrosingruppen im Eiweiss- 

, molekiil erscheint allerdings durch keine Thatsache begriindet. 

Uebrigens zeigt das kiinstlich jodirte Eiweiss ein gleiches 
Verhalten.  Einige Gramm kiinstlich jodirten Eieralbumins 
(ca. 9°%/o Jod) wurden durch mehrstiindiges Kochen mii 
concentrirter Salzsiiure zersetzt. Aus der eingedampften Losung 
schieden sich nach dem Abkiihlen reichlich Tyrosinkrystalle 
aus. Auf Grund dieses Befundes scheint der Schluss berechtigt. 
dass das Jod auch im Jodalbumin nicht an die Tyrosin- 
gruppe gebunden Ist. 

Von den iibrigen Produkten des durch Trypsin gespaltenen 
Thyreoglobulins soll in einer spiiteren Mittheilung des Niaheren 
die Rede sein. 


C. Spaltung mit verdiinnten Siuren. 


Das Thyreoglobulin wurde nun auf das Verhalten gegentiber 
verdiinnten Siiuren gepriift. Um ein mit dem Baumann schen 
Jodothvrin§ vergleichbares Object) zu- erhalten, wurde zuers! 
10° oige Schwefelsiiure gewiihlt. 

14 gr. Thyreoglobulin wurden 5 Stunden mit 80 cem. 
10° oiger Schwefelsiiure unter Riickflusskiihlung auf dem Sand- 
bade erhitzt. Dabei schied = sich ein feinflockiger brauner 
Niederschlag aus, wiihrend die Lésung eine braune Farbe 
annahm. Der Niederschlag wurde auf einem Filter gesammel! 
und mit Wasser so lange ausgewaschen, bis das Filtrat schwefel- 
siiurefrel war, sodann der noch feuchte Riickstand so lange 
mit Alkohol von 96°/o ausgekocht, bis letzterer sich bei dieser 
Procedur nicht mehr braun fiirbte. Die alkoholische Losung 
wurde auf dem Wasserbade bis zur Trockne eingeengt und 
der Riickstand bis zur Gewichtsconstanz getrocknet. Dieser 
Kérper stellte ein braunes Pulver dar, welches in- Wasser und 
Siiuren unloslich, in Alkalien leicht léslich war. Es gab keine 
Biuretreaction, keine Reaction mit Millon’s und Molisch = 
Reagens, dagegen Xanthoproteinreaction, war fiillbar durch 
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Phosphorwolframsiiure und enthielt’ viel Jod, stimmte  somit 
nach seiner Darstellungsweise und seinen Eigenschaften mit 
dem Baumann’schen Jodothvrin tiberein. Aus den 14 gr. 
Thyreoglobulin wurden 0,18 Jodothyrin gewonnen, was einer 
Ausbeute von 1,3°/0 gleich kommt. 

0.0842 gr. des so erhaltenen Jodothyrins gaben 0,0223 AgJ 

0.0113 J = 14,29°%0 Jod. 

Dieser hoher Jodgehalt ist bisher noch in keinem Jodothyrin- 
priiparat gefunden worden.') Um zu erfahren, ob er ein constanter 
-e], habe ich eine zweite Portion Thyreoglobulin anstatt mit 
Schwefelsiiure, mit 10°/oiger Salzsiiure zersetzt. Dabei erhielt 
ich ein hellgrau gefiirbtes Produkt (wiihrend das durch Schwefel- 
~jiurespaltung gewonnene stets dunkelbraun ist), das den gleichen 
Jodgehalt: aufwies. 

10 gr. Thyreoglobulin wurden mit 10°/oiger Salzsiiure 4 Stunden 
auf dem Sandbade unter Riickflusskiihlung im Sieden erhalten. Aus dem 
vebildeten Niederschlag, welcher eine viel hellere Farbe besitzt als bei 
Anwendung von Schwefelsiure, wurde nach der iiblichen Weise Jodothyrin 
eewonnen. 

0.0693 gr. Jodothyrin gaben 0.0186 AgJ == 0.01003 J == 14,48 °/o Jod. 

Der im Gegensatz zu den fritheren Untersuchungen viel 
hoher gefundene Jodgehalt des Jodothyrins liisst) sich dadurch 
erkliren, dass bei der oben geschilderten Darstellungsweise 
das Ausgangsmaterial ein einheitlicher, von fremden  Bei- 
imengungen freier Koérper ist, withrend nach der tiblichen 
Methode von der Schilddriise als solcher ausgegangen wird. 
bereits Baumann hat die Vermuthung ausgesprochen, dass 
das vollkommen reine Jodothyrin emen hodheren Jodgehalt 
besitze als den von ihm zuerst gefundenen (9,3°/0). Die Ver- 
muthung Baumann’s hat sich sonach bestitigt. Auch seine 
Meinung, dass der Phosphorgehalt des Jodothyrins sich auf 
beimengung fremder Bestandtheile zuriickfiihren liisst, hat sich 
als richtig erwiesen, indem das vorliegende mdglichst reine 
Jodothyrin (als solches glaube ich berechtigt zu sein, das 
wis dem Thyreoglobulin erhaltene Produkt anzusehen) keinen 


1) Vergleiche: Baumann, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XX1, 
~. 323; Roos, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV, S. 3 u. ff. 
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Phosphor enthilt. Wahrscheinlich sind die von den Autoren 
gefundenen Schwankungen im Jodgehalt des Jodothyrins daraut 
zu beziehen, dass die von den tibrigen Bestandtheilen der 
Schilddriise herriihrenden Beimengungen  jeweils in ver- 
schiedener Menge vorhanden waren. 

Ich war in der Lage, dieses Jodothyrin mit einem aus 
kiinstlich jodirtem Eiereiweiss durch iihnliche Behandlung mit 
10° oiger Schwefelsiiure erhaltenen Produkt zu vergleichen, 
Wie aus dem Thyreoglobulin, so entsteht auch aus dem Jod- 
eleralbumin durch die Siiurebehandlung ein alkoholl6slicher 
und ein alkoholunléslicher Theil, welche beide jodhaltig sind, 
Kine weitere Aehnlichkeit zeigen die beiden aus Thyreoglobulin 
resp. aus Jodeieralbumin gewonnenen Produkte darin, dass der 
bei der Siiturespaltung entstandene Niederschlag bei fortgesetztem 
Kochen mit Siiure wiederum anfiingt in Lésung zu gehen. Bei 
der Bestimmung des Jods hat sich herausgestellt, dass das 
Siurespaltungsprodukt aus Jodeieralbumin einen demjenigen 
des Jodothyrins ziemlich nahe kommenden Jodgehalt —besitzt 
cca. 12°/0). Auf die Aebhnlichkeit) beider Koérper in’ ihrem 
Verhalten und in ihrem Jodgehalt, welche ein theoretisches 
Interesse beansprucht, soll hier nur hingewiesen werden. — In 
physiologischer Beziehung ist’ hinliinglich bekannt, dass dem 
aus Jodalbumin erhaltenen Produkt die physiologische Wirk- 
sumkeit des Jodothyrins in keinerlet Weise zukomit. 

Hervorgehoben sei noch, dass, wenn man die von dem 
beim Kochen sich bildenden Riickstand abfiltrirte Lésung (d. bh. 
die 10° oige Schwefelsiiture, welche die léslichen Spaltungs- 
produkte des Thyreoglobulins enthiilt und starke Biuretreaction 
gibt) noch weiter kocht, sich kein weiterer Niederschlag 
mehr ausscheidet, trotzdem die Albumosen Jod enthalten. Ob 
man daraus schliessen darf, dass das Jod hier in anderer 
Bindung als im Jodothyrin und in diesem wieder in anderer 
Bindung als im = alkoholunléslichen Theil des Niederschlag- 
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vorkommt, ist vorliiufig nicht zu entscheiden. 


D. Spaltung mit concentrirten Sauren. 


Endlich wurde das Thvyreoglobulin durch Kochen mil 
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-oncentrirter Salzsiiure in seine bestandtheile zerlegt. 5 gr. 
Thvreoglobulin wurden mit etwa der 10fachen Menge concen- 
‘irter Salzsiiure unter Riickflusskiihlung 5 Stunden auf dem 
Sandbade im Sieden erhalten. Nach dieser Zeit gab die Lésung 
die Biuretreaction nicht mehr. Durch Einengen auf dem 
Wasserbade wurde der grésste Theil der Salzsiiure verjagt, 
eodann der Riickstand in Wasser aufgenommen und mit Phos- 
phorwolframsiiure versetzt, wobei ein starker Niederschlag 
entstand. Derselbe wurde abfiltrirt, mit schwefelsiiurehaltigem 
Wasser so lange ausgewaschen, bis das Filtrat keine Chlor- 
reaction mehr gab, alsdann in Wasser aufgenommen, gekocht, 
wobei sich ein Theil léste, und die Lésung heiss filtrirt. Beim 
Abkiihlen schieden sich Krystalle aus, welche sich beim Ver- 
aschen als jodhaltig erwiesen. Die Menge des darin gefundenen 
Jods betrug jedoch nur héchstens einige Procente der in dem 
verarbeiteten| Thyreoglobulin vorhandenen Jodmenge. Durch 
die Einwirkung der siedenden Salzsiiure wurde der grosste 
Theil des Jods in Freiheit gesetzt, dhnlich wie bei der Zer- 
<etzung des Gorgonins durch kochende Salzsaure (Drechsel. ') 
Die Lésung des zersetzten Thyreoglobulins enthielt in der That 
viel Jod in Jodidform: freies Jod war darin nicht nachzuweisen. 

Das vom Phosphorwolframsiiureniederschlag getrennte 
Filtrat wurde bis zur bleibenden Alkalescenz mit Baryum- 
livdroxyd versetzt, der gebildete Niederschlag abfiltrirt, das 
Miltrat mit Schwefelsiiure neutralisirt und das ausgeschiedene 
barvyumsulfat abfiltrirt. 

Das klare Filtrat wurde mit Quecksilberacetatlbsung im 
Ueberschuss versetzt. Es entstand ein weisser, flockiger Nieder- 
<chlag, welcher abfiltrirt und darauf in Wasser aufgenommen 
wurde. Nachdem er durch Einleiten von Schwefelwasserstoff 
zersetzt und der gebildete Niederschlag abfiltrirt worden war, 
wurde die Lésung bis zur Trockne eingedampft und der Riick- 
stand mit rauchender Salzsiiure versetzt, dabei schieden sich 
Krystalle von salzsaurer Glutaminsiiure aus. 


1; Drechsel, Zeitschr. f. Biologie, Bd. XV, Neue Folge, S. 90 
IR), 








Die Quecksilberacetat enthaltende Loésung wurde mit 
Schwefelwasserstoff zersetzt, der gebildete Niederschlag abfiltrirt. 
das Filtrat eingeengt, das tiberschiissige Baryum mit Schwefel- 
siiure, die Salzsiure mit Silberoxyd entfernt und schhiesslich die 
Losung eingeengt. Dabei schied sich Tyrosin und Leucin aus, 
welche beide aus) ammoniakalischem Alkohol umkrystallisirt 
wurden. 

Wie bet der Trypsinverdauung konnte auch durch Zer- 
setzung mit Salzsiiure Tyrosin gewonnen werden, wonach, wie 
schon bemerkt, der Schluss berechtigt erscheint, dass das Jod 
nicht an die Tyrosingruppe gebunden ist. Die durch Spaltung 
mit Siiuren sowohl, als mit Alkalien  erhaltenen  weiteren 
Produkte sind noch Gegenstand der Untersuchung. 


Stellen wir uns zum Schluss noch die Frage, in welcher 
Bezichung die aus der Schilddriise dargestellten Eiweisskorper 
zu dem von den Anatomen als Schilddriisencolloid bezeichneten 
Ko6rper stehen, so wird die Antwort folgende sein: 

Der wirksame Korper der Schilddriise, das Thyreoglobulin. 
enthilt einzig und allein das Jod: der Gehalt der Sehilddriise 
an Jod steigt, wie frither schon festgestellt,") mit deren Colloid- 
reichthum, woraus sich ergibt, dass das Thyreoglobulin im 
Colloid enthalten ist. Nun musste noch ermittelt werden, ob 
ausserdem im Colloid noch der zweite aus der Schilddriise 
gewonnene Eiweisskorper, das Nucleoproteid, vorhanden ist. 
Zu diesem Zweck wurde das Colloid aus in ea. 70°/oigem 
Alkohol gehirteten Schweinsschilddriisen mechanisch isolirt und 
auf Phosphor untersucht. Die Probe fiel stark positiv aus. * 
Das Colloid enthilt also auch das Nucleoproteid. Wir sind 
somit berechtigt, zu erkliiren, dass der im anatomischen 
Sinne als Schilddriisencolloid bezeichnete Kérper ein 
Gemenge von Thyreoglobulin und Nucleoproteid dar- 
stellt. . 


1) Oswald, |. e. 
2) Zum Ueberfluss wurde dieses Colloid noch auf Jod untersuc!! 
Ks erwies sich als jodhaltig. 
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Somit diirfte der Beweis, dass der von den Ana- 
‘omen als Colloid bezeichnete Koérper das wirksame 
secret der Schilddriise ist, bis zu Ende gefiihrt sein. 
fa nun das Colloid erwiesenermassen (Langendorff. *) 
Biondi.?) und namentlich Hiirthle*) durch die Lymphbahnen 
in den Kreislauf, also in den allgemeinen Stoffwechsel iiber- 
veht, so sind wir auch berechtigt anzunehmen, dass die 
Thyreoidea ein im Sinne der iibrigen Driisen thiitiges 
Qrgan ist, nur mit dem Unterschied, dass sie ihr Secret, 
anstatt durch einen ad hoc vorhandenen  Ausfiihrungsgang, 
durch die Lymphbahnen abgibt. 

Es liegt daher kein Grund vor zur Behauptung, dass der 
Finfluss. den die Schilddriise auf den allgemeinen Stoffwechsel 
‘jiussert, lediglich durch in der Driise selbst sich abspielende 
Vorgiinge (ihren intraglanduliren Stoffwechsel) bedingt sei. 

In einer demniichst folgenden Mittheilung soll iiber die 
stellung des Jods in dem Thyreoglobulin sowohl, wie in dem 
kiinstlich jodirten Albumin, tiber die Zersetzungsprodukte der 
Jodeiweisskérper, des Thyreoglobulins und des Jodothyrins aus- 
‘iihrlicher die Rede sein. Dabei soll auch die Beziehung des 
ius der normalen Schilddriise des Menschen gewonnenen 
Thyreoglobulins zu) dem = aus Krépfen dargestellten Priiparat 
erortert werden. 


Nachtrag bei der Correetur. Zur Ergiinzung der 
oben mitgetheilten Versuche tiber die physiologische Wirksam- 
kelt des Thyreoglobulins sei erwiihnt, dass dasselbe auch in 
einem Falle von Myxoedem sich als wirksam erwiesen hat. 
Herr Privatdocent Dr. Magnus-Levy, welcher die einschligigen 
Versuche angestellt hat, wird iiber dieselben seiner Zeit aus- 
‘ihrlicher berichten. 

1) Langendorff, Arch. f. Anat. u. Phys. 1889. Supplement. =. 219. 
Biondi, Berl. Klin. Woch. 1888. 

Hiirthle. Pfliiger’s Arch. Bd. 56, 8. 1. 
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Ueber die Leukomatine des Ochsengehirns. 








Von | 

WI. Gulewitsch. | 

a 

(Aus dem med.-chem. Laboratorium der Kaiserlichen Universitat zu Moskau | 

























(Der Redaction zugegangen am 8, Februar 1899.) 





Wenn es auch an Angaben iiber die sogenannten Extractiy- q 
stoffe des Gehirns nicht fehlt, so ist doch die Frage nach den 4 
specifischen Leukomatinen desselben bisher so gut wie gar nicht 4 ; 
bearbeitet worden. In Anbetracht der speciellen physiologischen ; 


Thiittigkeit und der eigenartigen Bestandtheile des Gehirns iiss 
sich aber das Vorkommen von besonderen, nur dem Gehirn 
eigenthiimlichen Stoffwechselsprodukten und unter diesen das 
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Auftreten specifischer Leukomatine erwarten. : : 
Unter den sogenannten Extractivstoffen des normale | | 
Gehirns wurden folgende gefunden: — fliichtige Fettsiuren* : ; 
(Ameisensiiure, Kssigsiiure), Milchsiiure!®) (nach Gsecheidlen ; 
oe.) ist) sie Gihrungsmilchsiiure, nach Thudichum |I. ¢. 4 | 
Fleischmilchsiiure), Inosit,® * °&>) Glvcogen,®) Kreatin,® % ®& § 101 ’ | 
1, y. Bibra, Vergleich. Unters. iiber das Gehirn des Mensch. und fl 
der Wirbelthiere. Mannheim. 1854. ; * 
2, W. Miiller, Liebig’s Ann., Bd. 103, S. 134 ff. ; 
3) H. Kohler, Arch. f. path. Anat. u. Phys. u. f. klin. Med.. Bd. il. | 
S. 269. : 
4, R. Gscheidlen, Arch. f. die gesammt. Physiol., Bd. 8, S. 171 
5) L. J. W. Thudichum, Grundziige der anatom. u. klin. Chem. > 
Berlin. 1886. 5. 186. 
6) Neukomm, Ueber das Vorkommen von Leucin, Tyrosin u. s. w }) 
im menschlichen Kérper bei Krankheiten. Inaug.-Diss. Ziirich. 1859, — >. 
bei Fremy, Eneycl. chim. Paris. 1893. T. IX. sect. 2, part. 2. fase. 2. 7 
p. 549; auch bei E. F. v. Gorup-Besanez, Lehrb. der physiol. Chem s 
3. Aull. Braunschweig. 187-4. 5. 698. “| 
7) BOdecker. 5. bei Fremy u. bei v. Gorup-Besanez a. a. ¥). q 
‘) Gobley. 5. bei Fremy. Enc. chim. Paris. 1888. T. IX., sect. 2. 4 
part. 1, p. 274. 4 > 
9) Ss. bei Fremy, Ene. chim. Paris. 1893. T. IX, sect. 2, part. 2 


fasc. 2, p. D548. 
10) @ Stideler, Journ. f. prakt. Chem., Bd. 72, 8. 246. 
11) Lerch, S. bei Fremy u. bei v. Gorup-Besanez a. a. 0. 
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Feucin (oder vielmehr ein niedrigeres Glied der homologen 
Reihe Cyn Hon+y NO,, und zwar im Ochsengehirne, nicht: im 
Gehirne des Menschen.!) F. Hoppe-Sevler?) hat die Frage 
vufgeworfen, ob das von W. Miller im Ochsengehirne gefundene 
Feucin nicht wihrend der Untersuchung selbst entstanden sein 
konnte: im normalen Gehirne?) soll kein) Leucin vorhanden 
-ein. Wohl aber im Gehirne bei gewissen krankhaften Zustiinden 
des Organismus.4) Ausserdem werden angegeben: Alloxurbasen®) 
Xanthin,® 7) Hypoxanthin,®*) Guanin,® 1) Adenin,?!)| Harn- 
sinres) 1 4). Bernsteinsiiure, Glycocoll, Kreatinin, Cystin und 
Taurin wurden zwischen den Bestandtheilen des Gehirns von 
Menschen und Ochsen vermisst. !) 

Baumstark!?) benutzte fiir die Untersuchung von Extractiv- 
<toffen des Gehirns die alte Beobachtung, dass das in Aether 
vebrachte Gehirn sein Wasser allmiihlich verliert, indem = in 
Folge einer eigenthiimlichen Dialyse zwischen dem Aether und 
der wiisserigen Fliissigkeit des Gehirns der Aether das Wasser 
verdriingt und die wiisserige Schicht sich unterhalb der iditherischen 
Lisung sammelt. In der auf diese Weise gewonnenen wiisserigen 
liissigkeit fand Baumstark alle Bestandtheile des Fleiseh- 
extractes, unter ihnen besonders viel Nanthinkorper und Milch- 
siure. Veber das Vorhandensein von den tibrigen Bestandtheilen des 


1; W. Miller, |. c. 
2, F. Hoppe-Seyler, Physiologische Chemie. Berlin. 1877—-1881. 


Ss. GSO, 

3, Lorenz. S. bei Fremy, Encycl. chim.. Paris. 1893. T. IX, sect. 2. 
part. 2, fase. 2, S. 591. 

4; Neukomm, l. ¢. 

» G. Stiideler. Liebig’s Ann., Bd. 116, 5. 106. 

6) Gobley. 1. ¢. 

7) Scherer, Liebigs Ann., Bd. 107. 5. 314. 

3, H. Kohler, 1. e¢. 

9) Fremy, Encycel. chim., Paris. 1893. T. IX, sect. 2, part. 2, fase. 2, 


1) R. Neumeister. Lehrb. der physiol. Chem. 2. Aufl. Jena 1897, 


11) J. Horbaezewski. Monatsh. f. Chem., Bd. 12. S. 231. 
a 


Fr. Baumstark. Diese Zeitschr.. Bd. 9, S. 145. 


































Fleischextractes in der aus dem Gehirn gewonnenen Wiisserigen 
Fliissigkeit: finden sich in der citirten Abhandlung keine nitherey 
Angaben: Kreatin konnte jedenfalls nicht gefunden werden, 

Was das Vorkommen von Harnstoff. im Gehirn betrifft. 
so konnte W. Miiller (a. a. O.) diese Substanz aus dem Gehiry 
des Menschen und des Ochsen nicht isoliren. Stideler?) wil! 
Harnstoff im Hundegehirn gefunden haben, doch gibt er keine 
Beweise dafiir, dass der von thm isolirte Korper wirklich Harn- 
stoff war. Nach Picard?) soll das Gehirn den Harnstoff ent- 
halten und ein Bildungsort dieses Stoffes sein, aber die Be- 
hauptung von Picard ist noch sehr zweifelhaft,®) da der Verfasser 
weder den Harnstoff isolirt. noch die Gegenwart desselben durch 
die Reactionen nachgewiesen hat, sondern seine Quantitiit nur 
durch Zerlegen mit Natriumhypobromit resp. mit Millon’schem 
Reagens bestimmte, welche Reagenzien bekanntlich auch ver- 
schiedene andere Kérper ausser dem Harnstoff zerlegen konnen. 
Das Gesagte gilt auch fiir die Untersuchungen von Kaufmann. ! 
Somit ist meines Wissens das Vorkommen von Harnstoff im 
gesunden Gehirn der Siiugethiere mit Sicherheit bis jetzt noch 
nicht nachgewiesen:®) bei einigen krankhaften Zustiinden des 
Organismus wurde der Harnstoff im Gehirn gefunden,®) ferner 
ist diese Substanz ein normaler Bestandtheil des Gehirns yon 
einigen Fischen. 7) 

Der erste Versuch zur [solirung von spezifischen Leu- 
komatinen des Gehirns haben Guareschi und Mosso§) gemaclit 


1) G. Stideler, Journ. f. pr. Ch., Bd. 72, 3. 257. 

2) P. Picard. Compt. rend., Bd. 87, 5. 333. 

3, Vel. auch F. Hoppe-Seyler,. Physiol. Chemie. Berlin, 1877— L581. 
S. 681. 

4) Kaufmann. Compt. rend. de la soc. de biol. 1894, 3. 325. 

9) Vgl. auch: Drechsel in Hermann’s Handbuch der Physiologie 
Leipzig. 1883. V. Bd., 1. Th.. 8. 578. Landois, Lehrbuch der Physiol. 
des Mensch, 7. Aufl. Wien u. Leipzig. 1891, 5. 664. 

6) Von Neukomm und von Voit, s. bei E. F. v. Gorup-Besanez. 
Lehrb. der physiol. Chem, 3. Aufl. Braunschweig, 1874, 5. 698. 

7) S. bei Fremy, Encycl. chim. Paris. 1893. T. IX, sect. 2, part. 2. 
fasc. 2. p. 549 et O91. 


8) Vgl. Journ. f. pr. Ch., N. F., Bd. 28, 8. 504. 
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and nach Stas-Otto’s Verfahren aus 30 kg. frischen Gehirnen 
die jedoch 24 Stunden nach dem Tode untersucht wurden) 
Ammoniak. Trimethylamin und eine ganz geringe Menge von 
Ptomatinen» bekommen, deren Bildung sie zum Theil wenigstens 
mit der Chemischen Behandlung selbst in Zusammenhang stellen. 
Arnold!) konnte nach demselben Verfahren in ganz frischen 
Hundegehirnen gar keine alkaloidiihnlichen Koérper finden. Auch 
eine Commission von italienischen Gelehrten?) hat aus 3.7 kg. 
(-hsengehirnen nur eine geringe Menge einer Substanz isolirt, 
die einige Alkaloidreactionen gab. 

Ueber einen weiter gehenden Versuch zur Auffindung von 
<pecifischen Leucomatinen des Gehirns berichtet Thudichum?) 
in seinem bekannten Buche. Hei allen interessanten Angaben, 
welche darin enthalten sind, kénnen leider die im Capitel: 

Leber die einfacheren Alkaloide und die Amidosiiuren des 
Gehirns» (lc. S. 172), sowie in dem: « Allgemeine Methoden 
zur Isolirung der Edukte des Gehirns» (1. ¢., S. 188) sich be- 
lindenden Siitze nur wenig Vertrauen erwecken, vor Allem 
desshalb nicht, weil der Verfasser, der bei der Kritik der Ar- 
beiten von anderen Forschern die Méglichkeit der Bildung von 
kiinstlichen « Produkten» statt der «Edukte» betont, bei seinen 
eigenen Untersuchungen diesen Umstand bisweilen ganz ver- 
visst. wie es z. B. auch bei der Untersuchung von « Alkaloiden > 
des Gehirns der Fall ist, wo aber gerade eine iiusserste, sogar 
zimperliche» (vgl. 1. @., S. 218) Vorsicht alle chemischen Mani- 
pulationen leiten sollte. Dass Thudichum diese Vorsicht nicht 
immer anwendet, kann man aus der Beschreibung der von 
diesem Autor ausgefiihrten Untersuchung der Leukomatine des 
Gehirns vom Beginn der Darstellung an ersehen. Die Discussion 
der specifischen Leukomatine. die Thudichum aus dem Ge- 
hirn isolirt haben will, kann ich umgehen, nicht nur weil jede 
Garantie fiir das Vorkommen dieser Stoffe als priformirter 


1 Vgl. Maly’s Jhrsb., Bd. 14. 8. 535. 

2, Vel. ibid... Bd. 16, S. 525. 

% L. J.W. Thudichum. Grundziige der anatom. u. klin. Chemie, 
Berlin, 1886. 









a4 — 


Bestandtheile des Gehirns fehlt. sondern weil es auch durch- 
aus nicht bewiesen ist. dass dieselben chemische Individuen 
sind. Es mag geniigen. anzudeuten, dass einem von dem Ver- 
fasser analysirten Golddoppelsalze mehr als die Halfte, niéim- 
lich 16,164 0(!), einem anderen sogar 24,698° 0(1) reducirtes 
Gold beigemischt waren:!) es musste doch eine gewaltige Menge 
von verschiedenartigsten Beimischungen in diesen analysirten . 
Verbindungen gewesen sein! Welchen Werth die auf Grund 
von solchen Analysen gezogenen Formeln haben kénnen, und o}) 
man berechtigt ist, die schon ohnehin unnéthig umfangreiche 
zoochemische Nomenclatur mit’ zwei neuen Benennungen yor 
Substanzen, die als chemische Individuen noch nicht isolirt und 
nicht einmal im Zustande der annihernden Reinheit dargeste||! 
sind, zu belasten, ist von selbst klar. Ferner hat Thudichum 
im Gehirn noch Hypoxanthin, Fleischmilchsaure, Bernsteinsiiure. 
Ameisensiiure, Inosit, Tvrosin, Leucin und Homologe desselber 
gefunden. Es ist sehr bedauernswerth, dass der Autor kein 
Wort dariiber sagt, wie er sich tiberzeugt hat, dass Bern- 
steinsiiure, Tyrosin und Homologe von Leucin, welche yor 
Thudiehum im normalen Gehirn noch nicht gefunden waren. 
darin. wirklich priiformirt enthalten sind: ich modchte daran 
erinnern, dass Stockly?) die Bernsteinsaure nur als Resulta! 
einer postmortalen Veriinderung der Zusammensetzung von (e- 
hirn finden konnte: Tyrosin fehlt bekanntlich fast vollsténdig 
im normalen Organismus. Ob Thudichum den Harnstoff fiir 
einen Bestandtheil des Gehirns hilt, Kann ich nicht hehaupten. 
da der Verfasser bei seiner Beschreibung der Untersuchung 
vom wWiisserigen Extracte des Gehirns diesen Stoff unter den 
gefundenen Bestandtheilen nicht anfiihrt und ihn nur in dem 
Schema der Untersuchung erwihnt (1. ¢, 5S. 196), indem er 


1 So kolossale Mengen von reducirtem Gold sollen nicht befrem- 
den, wenn man beriicksichtigt, dass der Verfasser die von Beimischungen 
noch nicht befreite salzsaure Lésung der «Alkaloide« mit Goldehlorid 
fillt und das erhaltene Golddoppelsalz direct, ohne vorher umzukrystalli- 
siren, analvysirt. Dass so eine sonderbare Art der chemischen Untersuchunz 
iiberhaupt keine guten Resultate geben konnte, ist selbstverstandlich. 

2) Fl. Stéckly, Journ. f. pr. Ch., N. F., Bd. 24, S. 17. 
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-agt. wie dieser Stoff im Gehirn bestimmt werden kann (l. @., 
~ 202). Wenn aber Thudichum den Harnstoff aus dem Ge- 
hirn wirklich isolirt hat, so wiiren die genaueren Beweise der 
Ijentitiit von der erhaltenen Substanz mit dem Harnstoff sehr 
wiinschenswerth, da die Fille, wo andere Kérper als Harnstoff 
angesehn wurden, schon vorgekommen sind. Solche beweise 
fhlen leider in der Thudichum schen Abhandlung ganz 
und gar. 

Den Arbeiten der friiher erwiihnten Verfasser gegeniiber 
lat Brieger?) aus dem Gehirn zwei bestimmte Leukomatine 
izolirt. Nach dem Kochen von grossen Mengen der mensch- 
lichen Gehirne mit Barvtwasser erhielt Brieger Chloroplatinate, 
die in Wasser zum Theil schwer l6slich waren; der leicht 
isliche Theil erwies sich als Cholinplatinchlorid; die schwer 
isliche Portion bestand grésstentheils aus Ammoniumplatin- 
chlorid, dem ein amorpher Korper beigemischt war: einmal 
aber wurde bei der Analyse von diesem = schwer lOslichen 
Chloroplatinat 35,91 °/o Pt gefunden, und das Platinchloriddoppel- 
lz von einer anderen Darstellung gab 33,63. resp. 33,86°/0 Pt 
und 5,42°o0 N, wiihrend der Formel von Neurinplatinchlorid 
ein Gehalt von 33,60°%o Pt und 4,83°/o N entspricht.  Daraus 
vicht Brieger die Folgerung, dass die analysirte Verbindung 
Neurinplatinchlorid war. Es scheint dem Verfasser nur das 
wuffallend zu sein, dass das Neurin im Gehirn in einer’ sehr 
veringen Menge vorhanden ist, hiiufig sogar ganz fehlt: die 
Ursache soll die starke Zerlegung sein, welche die organischen 
basen beim Kochen mit Barytwasser erleiden, und welche 
durch eine reichliche Bildung von Ammoniak manifestirt wird. 
(im die zerlegende Wirkung von kochendem Barytwasser zu 
vermeiden, digerirte Brieger menschliche Gehirne mit 2°/o 
Sulzsdure auf dem Wasserbade wiihrend 2 Stunden und erhielt 
dabei ein in langen Nadeln krystallisirendes Salz, welches in 
absolutem Alkohol unléslich, in Wasser dagegen sehr loslich 
war. Das aus diesem Chlorid dargestellte Platinchloriddoppel- 
“lz enthielt 38,529/o Pt, wiihrend fiir die Formel von Neuridin- 


1, L. Brieger, Ueber Ptomaine, Berlin. 1885, S. 59—62. 
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platinchlorid 38,49°,0 Pt. berechnet sind. Der in schwacher Salz- 
siture nicht gelOste Theil von Gehirnen wurde mit starker Salz- 
sdure auf dem Wasserbade wiihrend 2 Stunden erwiirmt: aus 
der saueren Losung wurde Cholin erhalten. Neurin konnte be; 
dieser Behandlung gar nicht gefunden werden. 

Somit ist die interessante und wichtige Frage nach den 
Vorkommen von specifischen Leukomatinen im Gehirne durch, 
ge- 
bracht, dain der eben erwiihnten Arbeit schon keine Rede is! 
von den «ptomatiniihnlichen» resp. «alkaloidartigen» Ko6rpern. 
sowie von den Substanzen, deren grésster Theil lediglich aus 


die Untersuchungen von Brieger in ein neues Stadium 


unbekannten Beimischungen besteht, sondern der Verfasser 
zwei gut Charakterisirte Verbindungen aus dem Gehirn isolirt 
haben will. Dass das zweite von Brieger beschriebene Leuko- 
matin mit dem Neuridin identisch ist, kann man als bewiesen 
betrachten, da der Autor ausser der ganz gut stimmenden 
Platinbestimmung auch die fiir Neuridinchlorid charakteristische 
Unl6slichkeit) in’ absolutem Alkohol bei dem_ salzsauren Salze 
der betreffenden Base constatirt hat, aber die Identitit de- 
anderen Leukomatins mit dem Neurin bleibt noch fraglich, so- 
lange die Angabe itiber das Vorkommen desselben im Gehirn 
nur auf der Platin- und Stickstoffbestimmung basirt und keine 
fiir Neurin charakteristischen Eigenschaften!) erwahnt sind. 
Es ist nicht zu verneinen, dass die Analysen zur Formel von 
Neurinplatinchlorid) gut passen, doch entscheiden solche Ana- 
lysen selbstverstiindlich die Frage nicht, ob es der Vertasse 
mit einem Monamin resp. mit einer Ammoniumbase von 
Molekulargewicht des Neurins oder mit einem Diamin von dem 
doppelten Molekulargewichte zu thun hatte, und ob die analy- 
sirte Verbindung Neurin oder irgend eines von den verschiedenen 
theoretisch denkbaren Isomeren desselben war. 


1) Die Zertliesslichkeit des Chlorids, welches in Wasser! und in al) 
solutem Alkohol leicht léslich ist; die schwere Léslichkeit des Golu- 
chloriddoppelsalzes und des Pikrates in Wasser; die krystallographischen 
Eigenschaften des Platinchloriddoppelsalzes, welches in Wasser ziemlic! 
lislich ist: vor Allem aber die Bildung von dem charakteristischen Geruc! 
nach Trimethylamin beim Erhitzen der Verbindungen von Neurin. 
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Ich muss aber sogleich hinzufiigen, dass ich daran, dass 
Brieger aus einigen Gehirnen Neurin wirklich isolirt habe, 
viel weniger zweifle, als daran, dass das Neurin als ein Be- 
standtheil des normalen Gehirns aufzufassen sei. Es ist) noch- 
mals zu erinnern, dass Brieger es selbst als auffallend 
hezeichnet, dass das Neurin beim Kochen von Gehirnen mit 
Barvtwasser nur in zwel Fallen und in einer sehr geringen 
Menge erhalten, beim Digeriren von Gehirnen mit Salzsiiure 
aber ganz vermisst wurde. Man kénnte denken, dass Neurin 
sich beim Kochen von Cholin mit Barvtwasser bildet, doch 
ist diese Vermuthung, wie ich es gezeigt habe.’) unrichtig, und 
ausserdem gibt diese Annahme ebensowenig wie andere Vor- 
-tellungen, die man sich tiber die Bildung von Neurin machen 
kann, eine Erklirung davon, wesshalb dieser Kérper im Ge- 
hirn nur in einzelnen Fiillen gefunden worden ist. © Nach 
Brieger's Meinung kann das seltene Vorkommen, sowie der 
veringe Gehalt des Gehirns an Neurin davon abhiingig sein, 
dass Neurin beim Kochen mit Barytwasser eine Zersetzung er- 
leidet. Dass dies nicht der Fall ist,2) habe ich nachgewiesen, 
und es ist noch zu beriicksichtigen, dass Brieger kein Neurin 
beim Digeriren des Gehirns mit Salzsiiure gefunden hat, ob- 
eleich diese Base durch die Einwirkung von verdiinnter Salz- 
<iiure ebensowenig veriindert wird.?) wie beim Kochen mit 
barvtwasser. 

Vielleicht kann das unbestiindige Vorkommen von Neurin 
im Gehirn seine Erklirung finden, wenn man die Frage aul- 
wirft. in wie fern die Gehirne, mit denen Brieger arbeitete, 
frisch waren, Fiir seine Untersuchungen benutzte der Verfasser 
menschliche Gehirne. Man darf wohl annehmen, dass zwischen 
dem Tode und dem Beginn der chemischen Untersuchung eine 
mehr oder weniger lange Zeitdauer verflossen war, wie auch 
aus folgenden Worten von Brieger (1. ©, 5. 61) zu schliessen 
ist: «Die zerquetschte Gehirnmasse von menschlichen Individuen, 
die noch nieht allzu lange mit dem Tode abgegangen 


1, Diese Zeitschrift, Bd. XXIV. S. 537. 
2) Ibid... Bd. XXVI, S. 187. 
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waren»: also kamen die Gehirne zur Untersuchung  jedenfalls 
nicht unmittelbar nach dem Tode von den Individuen.  Zwiar 
erwiihnt Brieger die Abwesenheit von Fiiulniss in| den von 
ihm untersuchten Gehirnen, doch kénnen zweilfellos in einem sv 
complicirt zusammengesetzten und so leicht zersetzlichen Organe. 
wie ein Gehirn, schon lange vor der offenbaren Fiaulniss, die durch 
sewohnliche Kennzeichen zu constatiren wire, chemische Process 
Statt haben, die zur Bildung von neuen, im Gehirn urspriinglich ab- 
wesenden Stoffen fiihren. Zur Bekriftigung des Gesagten will ich 
die Arbeit von St6ckly!) erwihnen, welche zeigt, wie schnell 
nach dem Tode sich die Zusammensetzung des Gehirns iindert: 
der Verfasser hat gefunden, dass im = ganz frischen Ochsen- 
eehirn Bernsteinsiiure und Hydrozimmtsiiure fehlen, und nur 
eine minimale Menge von fliichtigen Fettsiiuren vorhanden ist, 
dass aber schon nach 6 Stunden?) die Bernsteinsiiure erscheint: 
ebenso ist schon in den ersten Stunden der Fiitulniss die Ent- 
wicklung von Amidosiiuren und von fliichtigen Fettstiuren zu 
constatiren: nach 24 Stunden enthilt das Gehirn die Hydro- 
zimmetsiiure, und nach +8 Stunden ist die Bernsteinsiiure schon 
wiederum verschwunden. Da aber durch die Untersuchungen 
von Brieger®’) festgestellt ist, dass das Neurin (und das Neu- 
ridin) schon im Anfange der Fiiulniss erscheint, so hegt die 
Vermuthung nahe, dass in den Fiillen, wo in den Gehirnen 
eine geringe Menge von Neurin gefunden war, die untersuchten 
Qrgane durch die beginnende Fiiulniss zufiillig etwas mehr in 
ihrer Zusammensetzung veriindert waren als die fiir die tibrigen 
Versuche angewandten Gehirne. Was das von Brieger im 
menschlichen Gehirne gefundene Neuridin betrifft, so ist in der 
Abhandlung von Brieger nicht mitgetheilt, ob dieser Korper 


1) Fl, St6éckly, Journ. f. pract. Chem., N. F., Bd. 24, 8. 17. 

2) Fs ist zu bemerken, dass die Versuche von Stéckly bei 55 
bis 40° C. ausgefiihrt waren. doch kann vermuthlich auch die Temperatu: 
im Innern des Gehirns beim ungedffneten Schiadel einige Stunden lan 
etwa 30° C. betragen, wenn man sogar eine mégliche postmortale Tei- 
peraturerhohung als Folge der nach dem Tode vor sich gehenden chem:- 
schen Processe nicht beriicksichtigt. 

4, L. Brieger, Ueber Ptomaine. Berlin. 1885. S. 19. — Weitere 
Untersuchungen tiber Ptomaine. Berlin. 1883. S. 34. 
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einen constanten oder zufialligen Bestandtheil des Gehirns bildet, 
~) dass in der Hinsicht keine Discussion mdglich ist, aber 
verade das unconstante Vorkommen des Neurins macht die 
Retrachtung dieses Korpers als eines normalen bBestandtheils 
des Gehirns noch sehr zweifelhatt. 

Ks ist noch eine Vermuthung modglich, niimlich die, dass 
die Bildung von Neurin in den Fallen, wo dieser Korper im 
Gehirn gefunden war, in) Zusummenhang mit irgend einer 
nathologischen Verinderung im Laufe der chemischen Processe 
des Gehirns zu stellen sei. Ist diese Vermuthung richtig, so 
erlangt das Vorkommen von Neurin im Gehirn eine neue 
wichtige Bedeutung, da man das Erscheinen von Neurin = im 
Gehirn mit pathologischen Processen dieses Organes und mit 
vewissen allgemeinen Krankheitssvmptomen — zusammenstellen 
und die Betrachtung der Geschichte von der Entstehung des 
Veurins im Gehirne einen Beitrag zur Kenntniss der Pathologie 
von Chemischen Processen des Gehirns liefern kénnte. 

Die Frage nach dem Vorkommen von Neurin und von 
anderen Leukomatinen im Gehirn hat zweifellos eine grosse 
Wichtigkeit. Sie kann eine Aufklirung bringen tiber die noch 
immer dunklen chemischen Processe, die im Gehirne vor. sich 
vehen, der Nachweis des Vorkommens von toxisch wirkenden 
Leukomatinen im Gehirn kann aber auch wichtig werden fiir 
die Lehre von der Autointoxication des Gehirns oder sogar 
des ganzen Organismus bet krankhaften Vorgiingen im Gehirn. 
Die Untersuchung der Produkte der sogenannten unvollstiindigen 
Oxydation!) der Gehirnbestandtheile diirfte in Anbetracht der 
elgenartigen und von den tibrigen Organen abweichenden Zu- 
~ummensetzung des Gehirns von einem besonderen Interesse 
<cin. =Es ist kaum zu bezweifeln, dass auch die im Gehirne 
~tattfindenden chemischen Processe sich in manchen Punkten 
von den in den iibrigen Theilen des Organismus vorgehenden 
chemischen Processen nicht unwesentlich unterscheiden, und 
somit muss die moglichst sorgfiltige und ausfiihrliche Unter- 
suchung der Zwischenprodukte vom Abbau der Bestandtheile 


1) Ein Theil von solehen Stoffen ist jetzt wohl als Produkte von 
Hydratation zu betrachten. 








a Eee 


des Gehirns ein Licht auf das Wesen der specifischen chemischen 
Processe des Gehirns werfen. 

Die weiter unten angefiihrte chemische Untersuchung des 
(rehirns macht keinen Anspruch auf die Lésung einer so um- 
fangreichen Aufgabe, da ich, als ich meine Arbeit begonnen 
habe, nur untersuchen wollte, ob im frisechen normalen Gehirn 
Neurin enthalten ist: beiliiufig sind mir einige andere Leuko- 
matine des Gehirns begegnet. Die Frage tiber das Vorkommen 
von Neurin im Gehirn schien mir von einem besonderen Inter- 
esse zu sein,’) da man gegenwiartig gewisse psychische Krank- 
heitserscheinungen in’ Zusammenhang zu bringen versuch! 
mit der Intoxication des Gehirns durch toxisehe Leukomatine, 
speciell durch das Neurin, als den einzigen stark giftigen Korper, 
welcher darin. enthalten sein. soll. 


Da ich die Absicht hatte, eine Reihe von vergleichend 
chemischen Untersuchungen des Gehirns zu unternehmen, so 
habe ich ftir meine erste Arbeit die Gehirne von Thieren. 
namentlich von Ochsen, genommen, um sicher zu sein, dass 
mein Ausgangsmaterial vollkommen. frisch war. Die Gehirne 
von den eben geschlachteten Thieren wurden der Verarbeituneg 
noch warm unterworfen. 

Da nach Brieger's Angaben?) das Lecithin des Gehirns 
resp. die Substanz oder das Gemenge von Substanzen, welche 
Brieger fiir das Lecithin des Gehirns hilt, der alteren Meinung 
entgegen kein Cholin bei der Einwirkung selbst von 2°/oiger 
Salzsiiture abspalten soll, und da andererseits im Neurin keine 
die demselben eine Fiihigkeil 
zur Esterbildung mit den Siiuren ertheilen kénnte, so hatte ich 


akoholische Hydroxylgruppe. ist, 
Giriinde vorauszusetzen, dass das Neurin, wenn es im Gehirn 
iiberhaupt vorhanden ist, dort irgend ein Salz bilden wiirde. 
wihrend das Cholin des Gehirns, wenigstens zum grossten 
Theil, in esterartigen Verbindungen enthalten sein sollte. In 
Folge dessen hoffte ich, dass eine vorliiufige annihernde 


1) Vergl. diese Zeitsenr.. Bd. XXIV, 5S. 513. 
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2) L. Brieger, Ueber Ptomaine. Berlin. 1885, 3S. 61. 
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Trennung von Neurin und Cholin schon durch Extrahiren des 
Gehirns durch mit Salzsiiure sehr schwach angesiiuertes Wasser 
erziell werden kann. Fiir die Trennung des Neurins und des 
Cholins von den itibrigen Leukomatinen, die in) das mit an- 
vesiiuertem Wasser dargestellte Extract des Gehirns tibergehen 
konnten, benutzte ich die bekannte Methode von Brieger,!) 
als die einzige, die gegenwiirlig Plomatine und ihnen iihnliche 
Substanzen von. elnander sicher unterscheiden liisst. 

Wie aus den von mir ausgefiihrten Untersuchungen?) der 
verschiedenen Verbindungen von Cholin und Neurin ersichtlich 
ist. konnte ich zur Trennung des Neurins von dem Cholin) nur 
die Platinchloriddoppelsalze dieser Verbindungen verwenden, 
welche eine fractionirte Krystallisation mit' einer mechanischen 
A\uslese vereinigen — lassen. Da ich die unterscheidenden 
Merkmale von Neurin- und Cholinplatinchloriden schon. frither 
ca. a. O.) beschrieben habe, so will ich hier nicht) darauf 
zurickkommen. So gross auch die Unterschiede in der L6és- 
lichkeit und in den krystallographischen Eigenschaften von den 
erwiihnten Salzen sein mogen, so Iielt) ich doch einen Vor- 
versuch, der die Moéglichkeit) der Trennung eines Gemenges 
von Cholin und Neurin in Gestalt) ihrer Platinehloridverbin- 
dungen beweist, nicht fiir tiberfliissig. Zu dem Zwecke habe 
Wh 1.5 gr. reines Cholinplatinchlorid und 1,0 gr. reines Neurin- 
platinchlorid in einer kleinen Menge von heissem Wasser geloést : 
nach dem Erkalten schieden sich kleine Octaeder aus, die ab- 
liltrirt, mit wenig kaltem Wasser ausgewaschen und abgepresst 
wurden: 

|. 0.1147 der bei 110° getrockneten Substanz gaben beim Gliihen 
0,0378 == 32,96°%o Pt. 

Der Rest der Krystalle wurde in der Mutterlauge beim 
Krwarmen gelést; die nach Erkalten ausgeschiedenen kleinen 
Octaeder wurden der ersten Fraction dhnlich behandelt: 


Il. 0.1227 der bei 115° getrockneten Substanz lieferten beim Gliihen 
0406 = 33.09% > Pt. 


1) LL. Brieger, Unters. tiber Ptomaine, III. Theil. Berlin. 1886, 
S. 19—923. 


*) Diese Zeitschr., Bd. XXIV, S. 517 u. ff.; Bd. XXVI, S. 176 u. ff. 
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Die Mutterlauge wurde tiber Schwefelsiiure langsam = ver- 
dunstet, aus dem erhaltenen Krystallgemenge die grésseren 
Krystalle des Cholinplatinchlorids ausgelesen, der Rest aus 
heissem Wasser umkrystallisirt. Die Mutterlauge der nach 
Erkalten ausgeschiedenen zweiten Fraction von kleinen Octaedern 
gab beim langsamen Verdunsten wiederum ein Gemenge you 
gwel Krystallarten, aus dem noch eine gewisse Menge yon 
Krystallen des Cholinplatinchlorids ausgesucht werden konnte. 
Die beiden Portionen (0,7 gr.) von Octaedern wurden aus 
heissem Wasser zusammen umkrystallisirt und die nach dem 
Erkalten wiederum ausgeschiedenen Octaeder mit wenig kaltem 
Wasser ausgewaschen und analysirt: 

Ill. 0,1503 der bei 115° getrockneten Substanz hinterliessen bein 
Gliihen 0.0502 33,40 %o Pt. 

Die beiden Portionen (1,3 gr.) von den mechanisch aus- 
gelesenen prismatischen und tafelformigen Krvystallen von Cholin- 
platinchlorid wurden zusammen aus wenig heissem Wasser 
umkrystallisirt, wobei sich eine kleine Menge von Krystallen 
ausschied, die wie tafelformige Krystalle des Neurinplatin- 
chlorids aussahen: 

IV. O,O931 der bei 115° getrockneten Substanz lieferten bein 
Glithen 0,0304 == 32,65°/o Pt. 

Die Mutterlauge von diesen Krystallen schied beim lang- 
samen Verdunsten Krystalle von Cholinplatinchlorid aus, die 
aus wenig heissem Wasser umkrystallisirt wurden; die nach 
Krkalten erhaltenen nadelf6rmigen Krystalle wurden analysirt: 

V. O1554 der bei 115° getrockneten Substanz gaben beim Giliihen 
0.0500 == 32,18 °/o Pt. 

Die neue Mutterlauge lieferte beim langsamen Verdunsten 
grosse Prismen von Cholinplatinchlorid, die mit wenig kaltem 
Wasser gewaschen und analysirt wurden: 

VI. 0.0979 der bei 115° getrockneten Substanz hinterliessen bein 
(ilithen 0.0312 == 31,87° 0 Pt. 

Gefunden: 
I. II. Il. lV. V. VI. 
lt 32,96 0 33,09" o 33,40° 0 32,65 °'o 32.18° 0 31,87 
Berechnet fiir: i 
(C,H, NCD, + PtCl, (CSH,,NOCD, +- PtCl, 
33,6090. 31,642 5 
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Dieser Versuch zeigt somit, dass die fractionirte Krystalli- 
cation aus heissem Wasser im Verein mit) mechanischer 
Trennung und mit dem Auswaschen durch kaltes Wasser in 
einem Gemenge von Cholin- und Neurinplatinchloriden — die 
Gegenwart von Neurin sicher nachweisen lisst (Anal. If): das 
cinmalige Umkrystallisiren des Gemenges ist zu diesem Zwecke 
nicht hinreichend (Anal. Tu. Ty)4). Mit keinen grossen Schwierig- 
keiten ist auch die Isolirung von Cholinplatinchlorid aus dem 
Gemenge verkniipft (Anal. VI). 

Bei einem zweiten Versuche, wo die Menge des Neurin- 
platinchlorids (0,22 gr.) sowohl absolut wie auch im = Verhiilt- 
hiss zur Quantitaét von Cholinplatinchlorid (0,42 gr.) vermindert 
wurde, konnte ich nach dem oben beschriebenen Verfahren 
gr, von den zweimal umkrystallisirten reinen Neurin- 
und Cholinplatinchlorid) zuriickbekommen : 

VI. OA00L der bei 115° getrockneten Substanz lieferten beim 
Gliihen 0.0333 == 33.27%» Pt. 

VIL. 0.0951) der bei 115° getrockneten Substanz gaben beim 
Gliihen O.0300 = 31.5590 Pt. 

Nach dieser kleinen Abschweifung kehre ich zur Be- 
schreibung der Untersuchung zuriick. 

¢ Ochsengebirne wurden von den Hiiuten abpriiparirt und 
mit Glas moéglichst zerquetscht: der erhaltene Brei mit 6 Liter 
destillirtem, mit Salzsiiure schwach angesiiuertem Wasser nicht 

1) Ich mochte darauf aufmerksam machen, dass beim Umkrystalli- 
siren von Gemengen des Neurin- und Cholinplatinchlorids sehr hiiutig 
Krvstalle erhaiten werden, die ganz wie die des Neurinplatinchlorids 
aussehen, keine Beimischung von Cholinplatinchlorid erkennen lassen 
und einen Platingehalt haben, der 32,62°%0, d. h. dem Platingehalt de: 
in molekularen Verhiltnissen gemischten Cholin- und Neurinplatinchloride 
sehr nahe steht: als Beispiel kann ich die Anal. I u. IV, sowie die 
Analyse der Zwischenfraction der fiir die Bestimmungen VII und VIII 
benutzten Krystalle, welche 32,48° 0 Pt enthielt, anfiihren. Da die Lés- 
ichkeit von Cholin- und Neurinplatinehlorid bekanntlich sehr verschieden 
ist und die Krystalle vor der Analyse mit kaltem Wasser ausgewaschen 
wurden, so ist vielleicht die Vermuthung gerechtfertigt, dass es sich in 
solchen Fallen nicht um eine blosse Mischung, sondern um eine lockere 
Molekularverbindung handelt. die durch wiederholtes Umkrystallisiren 


\useinandergeht. 
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hoher als bei 70° 44 Stunde lang erwarmt,?!) dann filtrirt, der 
Gehirnriickstand nach abermaligem Zerdriicken mit Glas der- 
-elben Behandlung noch zweimal unterworfen und dann zur 
Darstellung des alkoholischen Extractes verbraucht. Merk- 
wiirdigerweise begegnete ich keinen besonderen Schwierigkeitey 
bei der Bereitung der wiisserigen) Extracte von Gehirnbrei, 
welcher bekanntlich mit Wasser stark aufquillt und dabei eine 
tritbe, fast unfiltrirbare, einer Emulsion éhnliche  Fliissigkeis 
liefert. Dies war aber micht der Fall: der erste und der dritte 
Auzsug des Gehirns waren klar und leicht filtrirbar, und nur 
der zweite tribe Aufguss filtrirte schlecht und wurde = zuerst 
colirt. Wodurch dieses giinstige Verhiltniss bedingt wurde, o}) 
hier der moglicher Weise richtig getroffene Salzsiurezusatz oder 
das vorsichtige Erwiirmen diese Wirkung hervorgebracht haben. 
kann ich nicht sagen. 

Die vereinigten wisserigen Ausziige wurden bis zur Syrup- 
dicke eingedampft und dann nach und nach mit einem Ueber- 
schuss von 95°%lgem Alkohol gemischt, der entstandene klebrige 
Niederschlag in wenig Wasser gel6st, mit Alkohol wiederum 
vefallt und diese Manipulation nochmals wiederholt. Die alko- 
holischen, etwas eingeengten Fliissigkeiten wurden mit heisser 


1) Wiihrend meiner vanzen Arbeit legte ich besonderes Gewicht 
darauf, dass die Moglichkeit der Bildung von kiinstlichen Produkten als 
eine Folge emer ungeniigenden Vorsicht bei chemischen Manipulationen 
beseitigt wire. Um spiiter Wiederholungen zu vermeiden, halte ich es fiir 
zweckimiissig, einige technische Details, die fiir die .gesammte Unter- 
suchung geltend sind, schon an dieser Stelle anzudeuten. 

Alle Lésungen von freien Leukomatinen resp. von Chloriden der- 
selben wurden nicht hoher als bei 70°, mit zunehmender Concentration 
aber nicht hoher als bei 60° resp. im Vacuum verdampft. Den Angaben 
von Brieger gemiiss, dass die Ptomatine, denen die Leukomatine nach 
ihren Eigenschaften so nahe stehen, gegen die Einwirkung von Siuren 
viel bestiindiger sind als gegen die von Alkalien, manipulirte ich, von 
der Darstellung des wiisserigen Extractes des Gehirns her, ausschliesslich: 
mit’ Fliissigkeiten, deren Reaction mittelst verdiinnter Salzsaure for'- 


wiihrend sehr schwach sauer erhalten wurde; um andererseits die zer- 
setzende Wirkung der Salzsiiure zu vermeiden, wurde der Ueberschuss 
derselben, der beim Verdampten der Lésungen resp. bei der Zerlegunyz 
von Doppelsalzen entstehen konnte, mittelst Soda abgestumpft. 
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esittigter alkoholischer Lésung von Bleizucker unter mdg- 
jchster Vermeidung eines Ueberschusses des Reagens gefiillt, 
das Filtrat mit Schwefelwasserstoff entbleit und bis zu einem 
dicken Svrup eingedampft, welcher mit 95° igem Alkohol wiederholt 
extrahirt wurde. Die alkoholische Losung wurde mit einem 
(eberschuss von einer concentrirten alkoholischen Sublimat- 
isung versetzt und das Gemenge 4 Monate lang stehen lassen. 
Der entstandene, theils weisse und pulverige, theils gelbliche 
ind harzige Niederschlag wurde abliltvirt und mit Alkohol aus- 
vewaschen. Das Filtrat, welches einen bedeutenden Ueber- 
<chuss von Quecksilber enthielt, gab dessenungeachtet nach 
Zusatz von der alkoholischen L6sung dieses Reagens einen 
neuen Niederschlag, welcher nach 3 Monaten  abfiltrirt, mit 
\lkohol ausgewaschen und von dem ersten Niederschlage ge- 
<ondert untersucht wurde, da moéglicher Weise eine Trennung 
con Leukomatinen zum ‘Theil schon durch die fractionirte 
Miillung mit Quecksilberchlorid erzielf war. Das neue Filtrat 
-chied nach dem starken Eindampfen einen nur iiusserst ge- 
ingen aumorphen Niederschlag aus (vgl 8. 75). Die filtrirte 
Fliissigkeit wurde mit Wasser verdiinnt, mit Schwefelwasserstoff 
vehandelt, filtrirt und fast zur Trockne verdampft, der Riick- 
sland mit absolutem Alkohol extrahirt. wober nur Mineralsalze 
ingelOst zuriickblheben, von der alkoholischen Losung der Al- 
Kohol verjagt, der svrupartige Riickstand in Wasser gelést, die 
Losing mit Salpetersaure angesduert und mit Phosphormolybdiin- 
~iure gefillt. 

Von dem ersten Quecksilberchloridniederschlage 
blieben ber der sorgfiltigen Extraction desselben mit dem = mit 
“alzsiure schwach angesiiuerten Wasser etwa 60° o ungelOst..) 


1 Der in heisserm Wasser unlésliche Theil lieferte nach Entfernung 


tes Quecksilbers ein Gemenge von amorphen Verbindungen, die sich 
1 absolutem Alkohol theilweise listen, keinen Niederschlag mit Salpeter- 
sure, tnit: Ferrocyankalium in Gegenwart von Fssigsiiure. mit Platin- 
cilorid und keine Biuretreaction gaben: Tannin und Phosphormolybdin- 
‘ure erzeugten reichliche Niederschliige: beim Hinzufiigen von Mil- 
onschem Reagens wurde eine voluminése amorphe weisse Fillung 
rhalten. die sich beim Erwiirmen ohne rothe Firbung liste und nach 


Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII ’ 
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Beim Verdampfen der Losung schieden sich zuerst nur amorphe 
Niederschliige aus, die sich bei der erneuerten Behandlung mit 
heissem Wasser nicht) l6sten: aus der stark eingeengter 
Fliissigkeit wurde nur 0.9 gr. undeutlich krystallinisches Pulye) 
erhalten, welches noch viel von den amorphen Verbindunger 
enthielt.4)) Somit) konnte in der wiisserigen Flissigkeit iiber- 
haupt nur eine geringe Menge von Cholin vorhanden sein, di 
sonst seine schwer l6sliche Quecksilberchloridverbindung hiitt: 
auskrystallisiren miissen. 

Das Filtrat von diesen amorphen Niedersehliigen wurde 
mit Schwefelwasserstolf zersetzt, das neue Filtrat auf 50 cem, 
eingedampft (vergl. die Anmerkung auf S. 6%) und mil 
gepulverter: Pikrinsiiure versetzt, die Mischung bis zur Losung 
der Pikrinsiiure erwiirmt. Der nach dem Erkalten abgeschiedene 
kOrnige Niederschlag (a) wurde abfiltrirt und mit der gesiittigten 
wiisserigen) LoOsung der Pikrinsiiure ausgewaschen: aus det 
eingedampften Filtrate wurde noch eine geringe Menge des- 
selben Niederschlages erhalten, die mit) der ersten Portion 
vereinigt wurde. 

Das erhaltene Pikrat (aj). welches sogar in heissem Wasse 
sehr schwer l6slich war, wurde in dem = mit einigen Tropfen 
Salzsiiture angesiiuertem Wasser suspendirt und die Pikrin- 
siiture daraus mit Aether wiederholt ausgezogen, die wiisserige 
Losung zum Trocknen verdampft, der Riickstand mit 95°, oigeim 
Alkohol extrahirt. Die alkoholische Lésung gab mit alkoholischer 
Losung von Platincehlorid nur einen ganz unbedeutenden Nieder- 
schlag, welcher sogar in heissem Wasser so gut wie gar niclil 
loslich war. Keine Spuren von Neuridinplatinchlorid konnten 
daraus isolirt werden. 


dem Erkalten wiederum ausschied. Nach Brieger (Weitere Unters 
ib. Ptom.. Berlin. L885, 8. 54) sollen in’ diesen, in Wasser unléslichen 
aus faulenden sSubstanzen erhaltenen Quecksilberchloridverbindunge! 
Peptone und Albuminate enthalten sein: Stadthagen (Zeitschr. f. lit 
Med... Bd. 15, 5. 398) halt analoge aus dem Harn isolirte Verbindunge: 
fiir eiweissiihnliche stoffe. _ 


1, Das daraus dargestellte Platindoppelsalz wog nur 0,05 gr. une 


war grosstentheils amorph und in Wasser unlodstlich. 
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Das alkoholische Filtrat von diesem Niederschlage wurde 
mit Schwefelwasserstoff zersetzt, die filtrirte Fliissigkeit zur 
Trockne eingedampft, der Riickstand zur Trennung von 
Mineralsalzen wiederholt mit kleinen Mengen von 95° oigem 
Alkohol extrahirt und die alkoholische Lésung abermals ver- 
dunstet. Der erhaltene Syrup erstarrte nach Erkalten zu einer 
-trahligen, an der Luft nicht zerfliesslichen Masse. Ein krystal- 
linischer gelber Niedersehlag, welcher nach Zufiigen dazu von 
Goldchloridissung entstanden war, wurde = abfiltrirt. dreimal 
mit kaltem Wasser ausgewaschen und abgepresst.1) Schliess- 
lich wurden nur O18 gr. einer im kalten Wasser schwer lOs- 
ichen Verbindung erhalten, die aus heissem mit Salzsiiure 
-chwach angesiiuertem Wasser umkrystallisirt wurde.?) Die nach 
Erkalten ausgeschiedenen, goldgelben, gar kein reducirtes Gold 
enthaltenden, kleinen Prismen wurden analysirt: 

IX. 0.1591 der bet 110° getrockneten substanz gaben 0.0769 Au 
als Au,s, abgeschieden; aus dem mit CaCO, eingedampften Filtrate 
davon wurden 0.2188 AgC] erhalten. 


Gefunden: 


a. 
Au (8.33%. 
(‘| 34.02 94 


Leider reichte die geringe Menge der Substanz sogar zur 
Stickstoffbestimmung nicht aus. Das aus diesem Filtrate dar- 
vestellte Chlorid gab mit einer gesiittigten L6sung der Pikrin- 
siitire einen hellgelben” krystallinischen Niederschlag, der bei 
197—199° ohne bemerkbare Zersetzung schmolz. Beim Kochen 
des Chlorids mit Kalilauge entwichen schwach — alkalische 
Iiimpfe, die keinen bestimmten Geruch erkennen liessen. 

Das Filtrat von dem Anfangs erhaltenen, schwer léslichen 


! Um Wiederholungen zu vermeiden, will ich andeuten, dass alle 


Analysen unterworfenen Niedersehliige vorher mit kaltem Wasser 
uszewaschen und dann zwischen Filtrirpapier vorsichtig abgepresst 
wurden. 


») 


= Die Goldchloriddoppelsalze wurden aus heissen Lésungen stets 
Zusatz von einigen Tropfen verdiinnter Salzsiure umkrystallisirt. 
n Gegenwart nothwendig ist, um diese Salze vor Zersetzung zu 
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Pikrat (a) (S. 66) wurde durch Ansiiuern) mit Salzsiure ind 
wiederholtes Schiitteln mit) Aether von Pikrinsaéure — befreit, 
dann zam Trocknen eingedampft, der Riickstand sorgfaltig mij 
kaltem absoluten Alkohol ausgezogen, die alkoholische L6sung 
verdampft und der neue Riickstand mit absolutem Alkolhio! 
nochmals extrahirt. Auf diese Weise wurden die Chloride jn 
eine in absolutem Alkohol lésliche (b) und in eine darin un- 





losliche resp. schwer lésliche (¢) Portion getheilt. 
Die Portion bo war fiir mich besonders wichtig, da, 
wenn Neurin im Ochsengehirn vorhanden war, es am = wathir- 
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<cheinlichsten gerade hier zu finden war, obschon die A}- 





wesenheit desselben im = Niederschlage a beweist, dass in 
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Gehirn iiberhaupt eine nur sehr geringe Menge von Neurin 
vorhanden sein konnte. Die absolut alkoholische Losing 
von b wurde mit alkoholischer Lé6sung von Platinchlorid 
gefillt, der schmutzig gelbe, flockige Niederschlag abfiltrirt und 
mit Alkohol ausgewaschen.') Dieser Niederschlag bestand aus 
drei Theilen: der eine bildete ein) gelbes Pulver, welches in 
kaltem Wasser sehr schwer, in heissem Wasser schwer lOstlich 
war: der zweite Theil krystallisirte aus Wasser in’ orange- 
rothen langen) Prismen oder in’ sechsseitigen Tafeln, dem 4 
Cholinplatinchlorid ganz aihnlich: der dritte Theil bestand ai- 
einer amorphen gelblich-braunen Substanz, die in kaltem 
Wasser sehr schwer, in’ heissem Wasser etwas mehr l6stic: 
war. Die Trennung der leicht loslichen orangerothen Krystalle 
von dem schwer léslichen gelben krystallinischen Pulver ver- 
anlasste keine Schwierigkeiten und wurde durch dreimal wieder- 
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holte Behandlung mit) wenig kaltem Wasser, Verdunsten der 
Losung, Ausziehen des Riickstandes mit kaltem Wasser u. =. w. 
ausgefiihrt.  Desto umstiindlicher war die Befreiung des leiclit 
l6slichen) Platindoppelsalzes von der beigemischten amorphiet! 
Substanz, 2) welche des grossen Léslichkeitsunterschiedes  un- 


1) Im Filtrate konnte nur eine iiusserst geringe Menge eine +. 
Substanz gefunden werden. welche dieselben Eigenschaften hatte. w» 





die aus dem schwer léstichen Pikrate a isolirte Substanz. 


” 


2) Die chemische Natur von solchen amorphen Platinverbindune: 





ist unbekannt. Fast alle Verfasser, die Cholinplatinchlorid aus den ver- 
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veachtet dem = leicht) loslichen Salze hartniickig anhaftete und 
seh weder durch Erkalten der heissen Losungen, noch durch 
Ausziehen mit kaltem Wasser vollstiindig entfernen liess. Die 
Trennung gelang aber leicht, als ich das leicht losliche Platin- 
doppelsalz mit Schwefelwasserstoff zersetzte und das erhaltene. 
kpystallinische, an der Luft rasch zerfliessliche Chlorid in’ die 
Goldchloridverbindung tberfiihrte, welche ino kaltem Wasser 
ehwer J6ésleh war. Diese Verbindung wurde aus heissem 
Wasser umkrystallisirt und die dabei erhaltenen, nadelformigen, 
reingelben. von einer Beimischung einer amorphen Substanz 
cing freien Krystalle analysirt: 

X. O.O710 der ber 110° getroeckneten Substanz gaben O,O316 Au. 
welches als Aus, abgeschieden war: aus dem mit CaCO, eingedampften 
Filtrate davon wurden 0,0915 AgC] erhalten. 


Gefunden : Berechnet fiir 
X. C.H,,NOCI 4- Au, 
Au 44,506 t449" 9 
Cl 31.88 9/o 32,01 °/o. 


Somit war die aus Portion b isolirte Substanz nach 
den Eigenschaften des Chlorids. des Platine und des Gold- 
chloriddoppelsalzes, sowie nach den Resultaten der Analyse 
sicher Cholin. Ebenso wenig kann man bezweifeln, dass das 
Neurin in dieser Portion vollstiindig abwesend war, da kein 
Silz mit den Eigenschaften von Neurinplatinchlorid beim Um- 
krystallisiren der Platinehloriddoppelsalze erhalten werden 


schiedensten Theilen des Thierorganismus darstellten, erwahnen = der 
wnorphen Substanzen, die dem Cholinplatinchlorid beigemischt waren 
Brieger (Unters. tib. Ptom. Ill. Th, Berlin. 1886, 8. 23) halt eine von 
derartigen) amorphen Platinverbindungen fiir die eines Eiweissstoffes 
und hat darin ea. 29% Pt gefunden. In einem Falle habe ich bei der 
Analyse von einer amorphen, N und C) enthaltenden Platinverbindung cea. 
i7"» Pt bekommen, sodass jedenfalls reducirtes Platin dieser Substanz 
hbeigemiseht sein musste. 

Selbstverstandlich kénnen die amorphen Platinverbindungen unter 
liistinden den Platingehalt von Platindoppelsalzen der Leukomatine 
Verindern, d. h. sowohl erhéhen, wie auch herabsetzen. Am_ besten 
vissen sie sich durch die Ueberfiihrung der Platin- in Golddoppelsalze 


entternen. 
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konnte und die Gegenwart von Neuringoldchlorid, welches jn 
kaltem Wasser fiinfmal schwerer als Cholingoldehlorid lOstict; 
ist, bei der Analvse leicht zu entdecken wire, die aber die 
fiir das Cholingoldchlorid gut stimmenden Zahlen. lieferte. 

Die Portion © (S. 68), mit Hilfe des heissen 70° igen 
Alkohols von Mineralsalzen moglichst befreit, lieferte mit) einer 
alkoholischen Lésung von Platinchlorid einen Niederschlag.', 
der aus heissem Wasser, wortn er ziemlich schwer loslich war. 
umkrystallisir’ wurde. Nach Erkalten schieden sich octaedrische 
Krystiillchen aus, denen noch eine kleine Menge von einer 
amorphen Substanz beigemischt war, und die, sammt dem 
entsprechenden, in Wasser) schwer léslichen Theile des ius 
der Portion b  erhaltenen — krystallinischen — Platinchlorid- 
doppelsalzes, aus heissem Wasser nochmals umkrystallisirt 


wurden. Die ausgeschiedenen kleinen gelblich-orangen Octaedcr 


enthielten 41,02 %o Pt. Zwar sind fiir Ammoniumplatinchlorid 
(3.910 Pt berechnet, doch zeigten die Resultate der quali- 
tativen Untersuchung des Filtrates von Platinsulfid, dass Inier 
ohne Zweifel Ammoniumplatinchlorid vorlag, welches  wali- 
scheinlich noch mit irgend einer anderen Substanz verun- 
reinigt war. 

Der zweite Quecksilberchloridniederschlag (Ss. 65) 
lieferte nur O16 gr. eines Platinchloriddoppelsalzes, welche- 
zum grossten Theil amorph und selbst) in’ heissem Wasscr 
unloslich war. In dem alkoholischen Filtrate von diesem Salze 
konnten nur Spuren einer mit Goldchlorid fallbaren Substanz 
gefunden werden. 

Der Phosphormolvbdiinsiureniederschlag (S. 65) 
wurde mit dem mit Salpetersiiure angesauerten Wasser aus- 
gewaschen, dann im Wasser suspendirt, die saure Fliissigkeit 
mit Soda neutralisirt und mit Bleizuckerlésung unter schwachem 
Krwitrmen auf dem Wasserbade zersetzt.?) Das Filtrat: wurde 


!) Im Filtrate von demselben waren nur Spuren von organischen 
Stoffen enthalten. 

2) Die vollstindige Zersetzung der Niederschliige von! Phosphor- 
molybdinaten mittelst Bleizuckers wird durch die Verinderung der 
Farbe und des allgemeinen Aussehens des Niederschlages und durch die 
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mit Schwelelwasserstolf entbleit, die nochmals filtrirte Fliissig- 
keit eingedampft und der Syrup mit absolutem Alkohol aus- 
vezogen, Worln alle organischen Stoffe tibergingen. Der nach 
Verdampfen von Alkohol tibrig gebliebene Riickstand wurde in 
einigen Tropfen Wasser gelost und mit Goldchlorid gefiillt, der 
\iederschlag abfiltrirt und sammt dem aus dem = eingeengten 
Filtrate ausgeschiedenen Niederschlage aus heissem Wasser 
umkrystallisirt, wobel eine geringe Menge von einer amorphen 
dunkelbraunen Substanz ungelOst) blieb.!) Der nach Erkalten 
ausveschiedene krystallinische Niederschlag wurde analysirt, 
wobel 45,7490 Au und 30,52 ° 0 Cl resultirten, so dass das 
Verhiiltniss von Gold- zu Chlorgehalt 1:3,7 gleich war und 
der Substanz somit- noch reducirtes Gold beigemischt war. 
Aus dem an der Luft raseh zerflossenen Chloride wurde wiederum 
das Goldchloriddoppelsalz dargestelll, welches tmkrystallisirt 
und analysirt wurde. 

XT, 0,0926 der bet 1109 getrockneten Substanz gaben O,O#LL Au 
ais Au,S, abgeschieden; aus dem mit CaCO, eingedampften Filtrate 
wurden O.L200 AgCl erhalten. 


(Gefunden : Berechnet fiir: 
XI. CH,, NOC! + Au), 
Au 44.38 °/o +- 4,49) 9 
Cl 32,05 °/o 2.01" 


Das Verhiltniss von Gold- zu Chlorgehalt’ war diesmal 
1: 4,0L gleich und die analysirte Verbindung war somit reines 
Cholingoldchlorid ohne eine Beimischung von dem = sehr schwer 
loslichen Neuringoldchlorid. 

Dass kein Neurinsalz bei den Krystallisationen verloren 
gegangen war, wurde durch die Untersuchung von den bei 
dem Umkrystallisiren des analysirten Cholingoldchlorids — er- 


intfirbung der Fliissigkeit manifestirt, die sich anfanglich nach der 
Neutralisation des Ueberschusses von Siiure smaragdgriin firbt. 

1) Solche amorphe, in heissem Wasser schwer lésliche Substanzen 
sind offenbar den oben erwiihnten amorphen Platinverbindungen (S. 68) 
analog. Dureh Umkrystallisiren oder durch wiederholtes Verdampfen 
ier Losung und Auflésen des Riickstandes in heissem Wasser lassen sie 
sich jedenfalls viel leichter und vollkommener entfernen, als es ber den 
"latinchloridverbindungen der Fall ist. 
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haltenen Mutterlaugen bewiesen. Die verdiinnten L6sungey 
wurden mit Schwefelwasserstoff zersetzt, das Filtrat eingedampli, == 9 
der Riickstand mit Alkohol ausgezogen, die alkoholische Losune 
mit einer alkoholischen LOsung von Platinchlorid versetzt. de 
entstandene Niederschlag mit Alkohol ausgewaschen, in Wasser 








gelost und die Losung langsam verdunstet. Dureh wiederholte 
Behandlung mit moglichst wenig kaltem Wasser wurden schiete . - 
Prismen von Cholinplatinchlorid von einer geringen Menge de 
schwer l6slichen orangefarbenen kleinen Octaeder getrenn! 
Die zweimal aus heissem Wasser umkrystallisirte Substanz 
enthielt 37.82% 0 Pt. 


NIL. 0.1089 der bei 105° getrockneten Substanz gaben 0.0393 Pi I 
als Pts, abgeschieden. 


Das Filtrat vondem Platinsulfidniederschlage liess nach Ver- 
dampten lange, an der Luft nicht zerfliessliche Nadeln zuriick. 
welche krystallinische Niederschliige mit Phosphorwolfram- und 
Phosphormolybdiinsiiure und mit Goldchlorid gaben: das Pikrat 
schwiirzte sich bei 240°, schmolz aber sogar bei 267° nicht. 
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nach Zusatz von Natronlauge entwickelte sich ein dem Cada- 


verin sehr ahnlicher Geruch. Somit war die analysirte Ver- : 
bindung keineswegs Neurinplatinchlorid. ‘ 

Das Filtrat von dem Phosphormolybdinnieder- 3 
schlage (S. 70) wurde neutralisirt, durch Bleizucker — ze1- 
setzt, das neue Filtrat) mit) Schwefelwasserstoff entbleit) und : 


die filtrirte Fliissigkeit’ zum dicken Syrup eingedampft, welche! 
mit absolutem Alkohol ausgezogen wurde: das Verdampfen de! 
Losung und das Ausziehen des Riickstandes mit) absolutem 
Alkohol wurde behufs der) modglichst vollstiindigen Entfernune 
von Mineralsalzen noch zweimal wiederholt. Die sehhesstich 
erhaltene alkoholische Lo6sung wurde mit einer alkoholischen 
Losung von Platinchlorid gefillt, der mit Alkohol ausgewaschene 





Niederschlag zweimal aus heissem Wasser umkrystallisirt und 
die dabei resultirten orangegelblichen kleinen Octaeder analysir' 


NIL. 0.2290 der bei 1059 getrockneten Substanz heferten 0.0948 PI 
als Pts, abgeschieden. 





Gefunden: Berechnet fiir: q 
XII. 2 KC] + Pt, 2 NH,C] — Pt), a 
Pt i1.40°, 4O.10" 43.91% 5, 
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der That 
\mmoniumplatinchlorid ohne irgend eine Beimischung von or- 


Dass hier in ein Gemenge von Kalium- und 
canischen Stoffen vorlag, wurde durch die qualitative Analyse 
dep yom Platinsulfid abfiltrirten Fliissigkeit bewiesen. 

Das alkoholische Filtrat von dem = durch Platinehlorid 
erzeugten) Niederschlage wurde mit) Wasser verdiinnt, mit 
Scliwefelwasserstoff zersetzt, der Alkohol verjagt, die Fliissig- 
keit mit Bleiessig unter Zusatz von Ammoniak gefiillt, das 
neue Filtrat mit’ Schwefelwasserstoff entbleit. die Fliissigkeit 
liltrirt und eingedampft: der svrupartige Riickstand wurde mit 
absolutem Alkohol ausgezogen, die Fliissigkeit von ungelosten 
Mineralsalzen abfiltrirt und stark eingeenet. wobei der erhaltene 
syrup selbst nach laingerem Stehen nicht) krystallisirte. Er 
wurde mit) Wasser verdiinnt und mit der L6sung von Queck- 
-iIberoxvdnitrat gefallt, bei welcher Operation die freiwerdende 
Salpetersiiure durch einen fein zerriebenen Bret von Baryum- 
carbonat, spaiter durch Barvtwasser fast vollstiindig neutralisirt 
wurde. Der ausgewaschene Niederschlag wurde im Wasser 
sispendirt und mit Schwefelwasserstoff zerlegt, das Filtrat mit 
Barvumearbonat zur Trockne eingedampft und der Riickstand 
nit absolutem Alkohol ausgezogen. Nach Verdunsten der 
Hiitrirten Losung resultirte ein svrupartiger Riickstand, der beim 


“tehen in langen Nadeln krystallisirte. Die Krystalle, die ab- 
gepresst wurden und nur 0.098 er. wogen. zeigten folgende 


Reachionen: 1. die wiisserige Losung derselben gab mit) der 
Losung von Quecksilberoxydnitrat: einen yoluminésen weissen 
Niederschlag, der sich wie in der Salpetersiiure, so auch in 
der Natriumehloridlésung leicht aufléste: 2. nach Versetzen 
eines Tropfens von concentrirter alkoholischer Losung der 
“ubstanz mit einem Tropfen von concentrirter Salpetersaure 
~chieden sich die bekannten, unter dem Mikroskop als solche 
ilentificirten Krystalle von Harnstoffnitrat aus: 3. nach Zusatz 
‘ines Tropfens von wiisseriger Losung des Furfurols und eines 
Tropfens von Salzsiiure (d = 1,1) zu der Substanz wurde eine 
~chwache griine, nach einigen Minuten eine starke violette, 
spiter eine purpurne Fiirbung beobachtet: 4. die vorsichtig 
eeschmolzenen Krystalle gaben die Biuretreaction, zwar in 


























Folge der beim Schmelzen gebildeten gefiirbten Stoffe yj. 


weniger deutlich, als es mit reinem = geschmolzenem Harnsto(j 
heobachtet wird. 

Obgleich ich aus dem Mangel an Substanz, sowie auct 
wegen der noch nicht vollkommenen Reinheit derselben keine 
Stickstoffbestimmung auszufiihren im Stande war, berechtigey 
doch die oben angefiihrten Reactionen und das_ Isolirungs- 
verfahren, diese Substanz als Harnstoff anzuerkennen. 


Der nach dreimaliger) Extraction mit) Wasser zuriick- 
veblhiebene Gehirnbrei (S. 64) wurde wiederholt) mit Alkohol 
ber einer 70° nicht) tiberschreitenden Temperatur ausgezoger, 
Die durch Heisswassertrichter filtrirten Ausziige (sammt dem 
nach Erkalten derselben ausgeschiedenen Niederschlage) wurden 
nach dem Verfahren von Kossel und Obermiiller?!) mittels! 
Natriumalkoholatl6sung (& gr. Natrium, 160 gr. absoluten Al- 
kohol) verseift.2) Die) Mischung wurde wiihrend 18 Stunden 
unter hiiufigem Schiitteln stehen lassen, dann mit verdiinnter 
Schwefelsiiure schwach angesiiuert, der groésste Theil von Al- 
kohol verjagt, die Fliissigkeit mit) viel Wasser verdiinnt, er- 
wiirmt und nach dem Erkalten von der ausgeschiedenen weissei 
talgartigen Schicht abfiltrirt, die unter Anderem aus Cholesterin. 
Cerebrosiden und Fettsiiuren bestand. Aus dem verdiinnten 
Filtrate wurde Natriumsulfat) moglichst auskrystallisirt, dic 
Mutterlauge mit Soda neutralisirt, mit Salzsiure schwach a- 
gesiiuert und = zur Syrupdicke eingedampft. Der Riickstand 
wurde nach und nach mit einem Ueberschuss von 95°%igem Al- 


1) A. Kosselu. K. Obermiiller, Diese Zeitschr., Bd. XIV, 5. 51 
A. Kossel u. M. Kriiger, Ibid., Bd. XV, 8. 321. 

2) Um eine mégliche tiefgreifende Einwirkung bei der Zersetzunz 
durch Kochen mit Barythydrat zu vermeiden, wihlte ich das Kosse!- 
Obermiiller’sche Verseifungsverfahren, nachdem ich mich vorhe! 
iiberzeugt hatte. um wie viel diese vortreffliche Methode auch vom prak- 
tischen Standpunkte aus bequemer ist, als die iiblichen Verseifungsve'- 
fahren, und nachdem ich zuvor nachgewiesen hatte (diese Zeitscli: 
Bd. XXIV, S. 538: Bd. XXVI, S. 187), dass weder Cholin noch Neurin. 
bei der Anwendung dieser Methode veriindert werden. 
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kohol versetzt und der entstandene Niederschlag mit Alkohol sorg- 
iltig extrahirt. Die stark gefiirblen  alkoholischen Ausziige 
wurden mit einer alkoholischen L6sung von Bleizucker getilll 
aud die von einem voluminésen Niederschlage abfiltrirte, viel 
weniger gefarble Fliissigkeit bis) zur Darstellung der Queck- 
Siherchloridniederschlige derselben Behandlung wie die wiisse- 
riven Ausziige des Gehirns (S. 65) unterworfen. Die beiden 
Qaecksilberchloridntederschlige (A) wurden vereinigt und das 
Miltrat davon bis auf etwa ?a Volumen eingedamptlt, wobei 
nach Erkalten ein grobkrystallinischer Niederschlag (By) sich 
ausschied, der, wie es oben angegeben ist, ber der Unter- 
suchung von den wiisserigen Gehirnextracten nicht erhalten 
wurde. Das Filtrat von diesem mit Alkohol ausgewaschenen 
Viederschlage wurde mit) Phosphormolybdiinsiiure in derselben 
Weise gefillt, wie es bei den wiisserigen Ausziigen des Gehirns 
statt hatte. 

Die Quecksilberchloridniederscehtlige A wurden mil 
heissem., mit) der Salzsiture schwach angesiiuertem Wasser 
vusgezogen, Wobei etwa 20° o einer amorphen  unléslichen 
Verbindung zuriickblieben. Die stark gefidrbte eingedamptte 
Losung schied nach dem Erkalten ein Filzwerk von kleinen 
Nidelchen und von Trichiten aus: aus der eingedamptten 
Mutterlange wurde eine geringe Menge von kurzen Prismen 
erhalten, die ganz wie Cholinquecksilberchlorid aussahen. ?) 
Iie beiden) Portionen) wurden nochmals in) heissem Wasser 
Aisammen gelést. Die zwei aus der von einer) amorphen 
Substanz abfiltrirten Losung ausgeschiedenen Fractionen von 
Krvstallen wurden durch Schwefelwasserstoff zersetzt und aus 
dem Filtrate in’ der schon mehrmals beschriebenen Weise 
Platinchloriddoppelsalz dargestellt, welches sich in kaltem 
Wasser leicht aufléste (es blieb nur eine ganz geringe Menge 
von einer amorphen braunen Substanz zuriick). Bei einem 
iingsamen Verdunsten iiber Schwefelsiiure schieden sich zwei 


!, Die Mutterlauge von der zweiten Krystallfraction wurde getrennt 


nitersucht. Daraus konnte mit Hilfe von Platin- und Goldchlorid ausser 
v“morphen Substanzen nur eine geringe Menge von Cholin isolirt werden. 
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sehr grosse Krystalle von Cholinplatinchlorid aus: in beidey 

Krystallen wurde der Platingehalt bestimmt: 

XIV. 0.1421 der bet 110° getrockneten Substanz gaben beim Glithen 0.0452 P+ 

XV. 0.1679 der bei 1159 getrockneten Substanz hinterliessen beim Gliihe; 
O.0530) Pt. 


Gefunden: Berechnet fiir: 
XIV. XY. (C,H, NOCH, + Ptcl, 
Pt BLS81°o 31.57 °/0 31.64° 0. 


Aus der Mutterlauge der analysirten) Krystalle wurden 
noch zwet gut ausgebildete Krystalle von Cholinplatinehlorid 
und eine iiusserst geringe Menge von kleinen Octaedern (s. unten 
erhalten, 

Das alkoholische Filtrat von der Platinchloridfillung wurde 
durch Schwefelwasserstoff zersetzt, die filtrirte Fliissigkeit zu 
Trockne eingedampft und der Riickstand mit absolutem Alkoho! 
ausgezogen. Die alkoholische Losung gab mit der alkoholischen 
Losung von Platinchlorid einen geringen (0,12 gr.) Niederschiag. 
dessen wiisserige LOsung schiefe Prismen von Cholinplatinchlorid 
mit Beimischung von einer sehr geringen Menge von kleine 
Octaedern (s. unten) ausschied. 

Der Quecksilberchloridniederschlag B wurde wie 
der Niederschlag A behandelt, mit dem einzigen Unterschiede. 
dass er vor der Zerlegung mit Schwefelwasserstoff nicht um- 
krystallisirt wurde. Das Platindoppelsalz krystallisirte in dicken 
Prismen von dem fiir die Krystalle von Cholinplatinchlorid sv 
charakteristischen Aussehen. In diesen) Prismen wurde = de! 
Platingehalt) bestimmt: 

XVI. 0.2399 der bei 115° getrockneten Substanz gaben beim Gliilie: 
0.0760 Pt. 

XVI. 01123 der bei 1159 getrockneten Substanz hinterliessen bein 
Gliihen 0.0357 Pt. 

Aus der Mutterlauge wurden verschiedenartige Krystalle 
von Cholinplatinchlorid ohne irgend eine Beimischung erhalten 

XVHI. 0.1559 der bei 1109 getrockneten Substanz lieferten ber 
Giihen 0.04938 Pt. 


Gefunden: Berechnet fiir: 
XVI. XVIL. XVIIL. (C{H,,NOCI), +- Pt), 


Pt 81.68% 31.79% =~ B1,62% 31,64%o. 
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Das alkoholische Filtrat von dem Platinchloridniederschlage 
wurde wie das entsprechende Filtrat aus A (s. oben) behandelt 
und gab ebenfalls ein Gemenge von Cholinplatinchlorid und 
von einem anderen, in’ kleinen orange-gelblichen Octaedern 
krystallisirenden Platindoppelsalz. 

| Dieses Gemenge wurde mit den tibrigen entsprechenden 
Portionen zusammen untersucht, die aus den Krystallen von 
Cholinplatinchlorid) mit) kleinen Octaedern gemischt | bestanden 
= oben). Die Krystalle von Cholinplatinchlorid wurden moglichst 
ausvelesen, das Uebrige zerrieben und mit wenig kaltem 
Wasser wiederholt ausgezogen, wobei ein schwer losliches 
velbes Pulver zurtickblieb. Die L6sung wurde verdampft. der 
Riickstand wiederum mit wenig kaltem Wasser extrahirt und 
die beschriebene Behandlung nochmals wiederholt. Das schwer 
ljsliche, in emer sehr geringen Menge erhaltene Pulver 
wurde aus heissem Wasser umkrystallisirt und in den erhaltenen 
Qetaedern der Platingehalt bestimmt : 
XIX. 0.0796 der ber 1109 getrockneten Substanz gaben 0.0837 Pt. 


Us Pts, abveschieden, 


(refunden: Jerechnet fiir: 
XIX, 2KC]— PtCl, 2 NH,Cl-- Ptcl, 
Pt t2.3-49/o KV LO” 9 ‘BOL 2/0. 


Durch die qualitative Analyse der vom Platinsulfidnieder- 
-chlage abfiltrirten Fliissigkeit wurde in der That die Gegen- 
wart yon Kalium-!) und Ammoniumchlorid ohne Beimischung 
von irgend einer organischen Substanz nachgewilesen., 

Der Phosphormolybdinniederschlag wurde auf die- 
~elbe Weise behandelt, wie der entsprechende Niederschlag, 
der aus den wiisserigen Ausziigen des Gehirns dargestellt 
wurde: der einzige Unterschied bestand darin, dass die Platin- 
verbindung direkt, d. oh. ohne vorherige Ueberfiihrung des 


1, Pie Gegenwart von Kaliumsalzen in den alkoholischen Ausziigen 

ies Gehirns kann dadurch erklirt werden. dass durch die vorherige 
ireimalige Extraction des Gehirnbreies mit Wasser die Kaliumsalze nicht 
llstiindig ausgezogen wurden: iibrigens scheint ein Theil des Kaliums 
Gehirn mit organischen Substanzen. namentlich mit dem Protagon, 


t 


ester vebunden zu sein. 
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Chlorids in das Golddoppelsalz, dargestellt wurde. Der sel) 
geringe, aus der alkoholischen Fliissigkeit gefiillte Niederschiag 
gab nur wenige Tafeln von Cholinplatinchlorid. Das Filtra 
wurde mit Schwefelwasserstoff zersetzt, die organische Substanz 
mittelst absoluten Alkohols von den Mineralsalzen moéglichst befrei 
und in das Golddoppelsalz tibergefiihrt. Der sehr schmutzige 
Niederschlag desselben enthielt viel reducirtes Gold und amorphe. 
dunkelbraune, in heissem Wasser unlésliche Stoffe beigemischt. 
Aus der wiisserigen L6sung des Niederschlages wurden zwe) 
Fractionen von einem krystallinischen Golddoppelsalz erhalten, 
die nochmals aus wenig heissem Wasser zusammen umkrystallisir 
wurden. Die ausgeschiedenen, ganz reinen, goldgelben Niidelcher 
wurden analysirt: 

XX. O,1786 der bei 110° getrockneten Substanz gaben 0,0793 Nu, 
als Au,s, abgeschieden; aus dem mit CaCO, eingedamptten Filtrat 
davon wurden 0.2318 AgCl erhalten. 


Gefunden: Berechnet fiir: 
XX. C.H,,NOC]— Au, 
Au bb. 40" 4 4AAD? 5 
(| 32.10 » O2.01%o, 


Das aus der von dem Chlorsilber abfiltrirten Fliissigkes! 
dargestellte Platindoppelsalz léste sich leicht in kaltem Wasser 
auf und schied sich in den fiir das Cholinplatinchlorid) charak- 
teristischen Krystallen) aus. 


Damit ist die Beschreibung der von mir ausgefithrten 
chemischen Untersuchung des Gehirns geschlossen: ich hie! 


es fiir nothwendig, den Untersuchungsgang etwas ausfiihrlicher 


zu schildern, um die Méglichkeit zur Beurtheilung freizustellen. 
ob nicht etwa das Neurin wiihrend der Arbeit tibersehen 
werden konnte. 

Die Resultate meiner Arbeit) zusammentassend mochte ich 
hesonders folgende Punkte hervorheben: 

1) Das vollkommen frische Ochsengehirn enthilt kein 
Neurin, welches weder zwischen den Leukomatinen des Gehirne. 
noch unter den Verseifungsprodukten der complicirt zusammen- 
gesetzten Bestandtheile desselben gefunden werden konnte. 
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Dieser Befund steht im Gegensatz zu den Angaben von 
Liebreich,') der beim Kochen des von ihm entdeckten Prot- 
vgons mit Barytwasser aus den Zersetzungsprodukten auch das 
Neurin bekommen hat. Zur Aufklirung dieses Unterschiedes 
will ich darauf hinweisen, dass keiner von den spiiteren Forschern 
bei der Zersetzung von Gehirnbestandtheilen durch Kochen mit 
Barviwasser das Neurin isoliren konnte, sondern alle Unter- 
sichungen des Gehirns zur Auffindung ausschliesslich des 
Cholins gefiihrt haben und die Identitiit des Liebreich schen 
Neurins mit dem Cholin festgestellt ist.2) Da aber nur Lieb- 
reich mit reinem Protagon gearbeitet hat, waihrend die iibrigen 
eben erwithnten Verfasser die alkoholischen und die iitherischen 
A\usziige des Gehirns benutzt haben, in denen allerdings auch 
das Protagon, zum Theil wenigstens, enthalten sein’ sollte, so 
habe ich bei meinen Untersuchungen iiber das Protagon, die 
bei weitem noch nicht abgeschlossen sind, auch die Frage 
fiber die aus dem Protagon zu erhaltenden Basen beriick- 
sichtigt. An dieser Stelle sei nur kurz angegeben, dass ich 
bei der Zersetzung des Protagons durch Natriumalkoholat, sowie 
durch Kochen mit) Barythydrat’ kein Neurin, sondern Cholin 
bekommen habe. 
1) Q. Liebreich, Ann. der Chemie, Bd. 134, 8S. 29: Ber. d. 
d. chem. Ges., Bd. 2. S. 12. 
*, Ad. Baeyer, Ann. der Chemie, Bd. 140, 5. 306; Bd. 142, 8. 322. 
Ad. Wurtz, Compd. rend., Bd. 65, 3. 1015; Bd. 66, S. 772. 
W. Dybkowsky, Journ. f. pr. Chem., Bd. 100, S. 143. 
A. Claus u. G. Keese, Ibid., Bd. 102, S. 24. 
0. Schmiedeberg u. EF. Harnack, Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm., Bd. 6, S. 104. 
Ob Thudichum aus den Zersetzungsprodukten der Gehirnbestand- 
‘heile Cholin oder Neurin isolirt hat, ist nicht so leicht zu sagen, da 
die von diesem Autor als Neurin bezeichnete Substanz die verschieden- 
irtig und dabei merkwiirdig construirten Formeln haben soll: die 
Zusammensetzung des Chlorids (einer Ammoniumbase!) wird durch 
CoH. NO HEL ( =C,H,,NOC]=Cholinchlorid), die der freien Base durch 
(.H),NO (== Neurin), die des Neurinrestes durch C,H,,N(!) ausgedriickt. 
Vel. Thudiechum, 1. ¢.. S. 42, 80, 86. 88, 111, 141, 146.) Es scheint 
auch dieses eigenartige Neurin nichts anderes als Cholin zu sein, ist 


rs doch nach Thudichum (1. e. 8. 156) mit dem Cholin der Galle 


r ntisch. 





sO — 


Die zwischen Liebreich und den iibrigen Autore 
existirende  Meimungsverschiedenheit) kann  dadurch — erkjjy: 


a dN Sa ae ec ae a Sa 


werden, dass Liebreich sicher kein’ reines” Priiparat yo; 
Cholinplatinchlorid analysirt hat, da er dieses Salz direkt, oline . ° 
irgend eine vorherige Reinigung, dargestellt hat. Dass dey, | 
Cholinplatinchlorid resp. Cholingoldchlorid sogar nach der yor. 
hergehenden = Ausscheidung des Cholins in) Verbindung — 1): | 
Quecksilberchlorid resp. mit) Phosphorwolframsiiure noch eine , 
betriichtliche Menge von amorphen Verbindungen beigemisc})! 
sein’ kann, und dass das Cholinsalz von solchen  Ver- | 


bindungen bisweilen nur schwer zu trennen ist, habe ich jy 





dieser Abhandlung schon angedeutet. Da aber die amorphe: 
Platinverbindungen einen hohen Platingehalt haben konnen. <0 
ist selbstverstiindlich, dass sie auch den Platingehalt des Cholin- 
platinchlorids bis zu dem des Neurinplatinchlorids leicht erhoher 
konnen:!) Baever (1 ¢.) konnte z. Bb. bei der Analyse ce: 
Platindoppelsalzes von der aus dem Gehirn isolirten Base kein 
untereinander tibereinstimmenden Zahlen bekommen, wiihrend 
die Analyse des Golddoppelsalzes die zur Formel des Cholin- 
goldchlorids gut) passenden Zahlen lieferte. Auch die you 
Liebreich angegebene Beschreibung seines — Neurinplatin- 
chlorids zeigt, dass er mit einer unreinen Substanz zu thurs 


hatte: die Krystalle des Neurinplatinchlorids?) wurden bald 
trib und l6sten) sich in Wasser unter Zuriicklassung eine: 
unloshichen Riickstandes, wiihrend die L6sung nun das Cholin- 
platinchlorid enthielt. Da, wie ich es schon friiher erorter 
habe,*) das Neurinplatinchlorid) beim Umkrystallisiren ins da- 





Cholinplatinchlorid nicht iibergeht, so sollten in’ dem = vou Ff 





1, Fs ist zu bemerken. dass in den von Liebreich angefiilirty: 
analytischen Belegen nur der Platingehalt fiir die Formel des Neurin- 


Soe. 


platinchlorids stimmt, wiihrend die itibrigen Werthe besser zu der ces 
Cholinplatinchlorids passen. ; 

2) Nach Liebreich krystallisirt das Neurinplatinchlorid in gelben. 
iibereinander geschobenen Tafeln, wiihrend diese fiir das Cholinplatin- 
chlorid charakteristische Krystallisationsart dem Neurinplatinchlorid ga! 
fremd ist. 


3) Iiese Zeitsehr.. Bd. NNVIL S. 188. 
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_iebreich dargestellten Neurinplatinchlorid noch Beimischungen 
enthalten sein. 

2, Im wiisserigen Extracte des Gehirns wurde das Cholin 
velunden, dessen Menge etwa '/1s der Quantitat von Cholin  bil- 
dete, die aus dem mit Natriumalkoholat zersetzten alkoholischen 
Extracte des Gehirns gewonnen wurde. Die Frage, ob das im 
wiisserigen Extracte des Gehirns vorkommende Cholin den Leuko- 
matinen des Gehirns zuzuziihlen oder als ein Zersetzungsprodukt 
von einem Theil des Protagons resp. des Lecithins zu betrachten 
ist. lisst vorderhand keine Entscheidung treffen: wenn auch 
eine solche Abspaltung des Cholins von den complicirt zu- 
<ainmengesetzten Bestandtheilen des Gehirns bei der Bereitung 
von Wiisserigen Extracte des Gehirns vorhanden ist, so hat sie 

im Gegensatz zu der gewOhnlichen Annahme — nur ein 
veringes Maass, wie es auch die Arbeit von Brieger!) zeigt. 

3) Ausser dem Cholin konnten aus dem wiisserigen Extracte 
des Gehirns noch zwei besondere Leukomatine in einer sehr 
veringen’ Menge isolirt werden.  Einer von diesen Korpern 
zeichnet sich durch den relativ medrigen Schmelzpunkt seines 
Pikrates. sowle durch die Loéslichkeit) seimes Platinchlorid- 
doppelsalzes in Alkohol aus. Der Platingehalt (37,82°/0) des 
Platinchloriddoppelsalzes von dem = zweiten Leukomatine steht 
dem (38,07° 0) des Chloroplatinates eines) Diamins von der 
Formel CH,,N, nahe; leider war die erhaltene Menge der 
Substanz zu gering, um sogar eine Stickstoffbestimmung aus- 
‘ihren za konnen. 

+) Das wiisserige Extract des Gehirns enthalt den Harn- 
~tolf, welcher als ein Bestandtheil des Gehirns selbst) zu be- 
trachten ist, wie die einfache Berechnung zeigt.2; Die Menge 


1) L. Brieger, Ueber Ptomaine. Berlin, 1885. 3S. 59 ff. 

-) Wenn wir annehmen werden, dass der Harnstoffgehalt des 
Ochsenblutes etwa 0.02% gleich ist (F. Hoppe-Seyler. Physiologische 
(heme. Berlin, 1877—1881. S. 431), dann kénnten 0,098 gr. des) von 
mir aus dem Gehirn erhaltenen Harnstoffs nur aus 490 gr. Blut 
esultiren, und dieser Blutgehalt der Gehirne von entbluteten Thieren 

ire 192° des gesammten Gehirngewichts (2550 gr.) entsprechend, 


dlirend der Blutgehalt des Gehirns von nicht entbluteten Thieren nur zu 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII 1) 
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des im Gehirn enthaltenen Blutes ist, zumal beim verblutetey 
Thier, viel zu gering, um etwa die Annahme zu gestatten, 
dass dieser Harnstoff aus dem Blute stammt. 

5) Die einzige bei der Verseifung des alkoholischey 
Extracts von Gehirn erhaltene organische Base war Cholin. 

6) Die Léslichkeit der Doppelsalze von organischen Base 
kann, wie ich schon frither gelegentlich erwihnt habe, 4) dure 
die Gegenwart von Beimengungen — betriichtlich — veriindert, 
namentlich vergréssert werden. So habe ich z. B. des grossey 
Ueberschusses von hinzugefiigtem Quecksilberchlorid ungeachitet 
fast die Hiilfte der ganzen im wiisserigen Gehirnextracte vor- 
handenen Menge von Cholin im- alkoholischen Filtrate yon 
dem Quecksilberchloridniederschlage gefunden, wihrend  reines 
Cholinquecksilberchlorid in Alkohol so gut wie gar nicht l6-- 
lich ist. Desgleichen kann sich auch das im = starken Alkoho! 
absolut unlésliche Cholinplatinchlorid in Gegenwart von Bei- 
mischungen, besonders, wie es scheint. von Natriumacetat, 
darin betriichtlich l6sen (S. 78). 

Indem ich diese Abhandlung?) schliesse, ergreife ich freudig 
die Gelegenheit, eime angenehme Pflicht zu erfiillen, indem 
ich meinem hochverehrten Lehrer und Meister, Herrn Pro- 
fessor Dr. A. Buliginsky, in dessen Laboratorium meine Arbei! 
ausgefiihrt wurde, fiir seine schiitzbaren Rathschlage, sowie fiir 
die grosse Liberalitiit, mit der er mir alles fiir meine Arbei! 
Nothwendige zur Verfiigung stellte, meinen wiirmsten und aul- 
richtigsten Dank Offentlich abstatte. 


Marburg a. L., den 7. Februar 1899. 


etwa 5.5°o des gesammten Gewichts desselben angenommen wird. Dalhe: 
sind noch die bei der Arbeit unvermeidlichen Verluste des Harnstotis 
nicht beriicksichtigt. 

1; Diese Zeitschr., Bd. XX. S. BOL. | 

2) Diese wie auch meine zwei frither publicirten Abhandlungen 
diese Zeitschr. Bd. XXIV SS. 513, Bd. XXVI oS. 175) bilden einen The 
meiner vor drei Jahren veréffentlichten Monographie: Wl. Gulewitsc!:. 


Ueber Cholin und Neurin. Materialien zur chem. Untersuchung des (e- 
hirns. Moskau, 1896. IV —- 225 (Russisch). 
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Beitrage zur qualitativen und quantitativen Gallenfarbstoff- 
bestimmung im Harn. 


Von 
Dr. Adolf Jolles, 


Docent am k. k. Technologischen Gewerbemuseum in Wien 


Aus dem chemisch-mikroskopischen Laboratorium von Dr. M. u. Dr. Ad. Jolles in Wien 


(Der Redaction zugegangen am 9. Februar 1899. 


In dieser Zeitschrift!) habe ich im Jahre 189% die ver- 
schiedenen zum Nachweis von Gallenfarbstoff im Harn in Vor- 
schlag gebrachten Proben einer vergleichenden quantitativen 
Bewerthung unterzogen und hieran anschliessend ein Verfahren 
zum Nachweise sehr geringer Gallenfarbstoffmengen im Harne 
empfohlen, welches im Princip darauf basirte, die in’ einer 
relativ grésseren Harnquantitiéit eventuell vorhandene Bilirubin- 
inenge moglichst vollstandig zu isoliren. Immanuel Munk?) 
hat nun neuerdings die absoluten Empfindlichkeitsgrenzen der 
einzelnen Gallenfarbstoffproben einer Priifung unterzogen, indem 
er in einem Volumen Harn eine genau abgewogene Bilirubin- 
menge aufléste und durch Verdiinnen dieses Harnes mit einem 
gallenfarbstofffreien Harn die untersten positiven Grenzen fest- 
vestellt hat. Munk hat im Wesentlichen die von mir bereits 
lestgestellten Thatsachen beziiglich der Brauchbarkeit der diversen 
(rallenfarbstoffproben bestiitigt gefunden, nur beziiglich des 
Linptindlichkeitsgrades ist Munk zu abweichenden Resultaten 


1, Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. XVII und Bd. XX. 
2) Archiv fiir Anatomie und Physiologie, 1898. 
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gelanet. Letztere Thatsache ist durchaus nicht auffallend, wep 
man erwagt, dass die Empfindlichkeitsgrenze der Gallenfar}- 
stoffproben wesentlich von der Art der Harne abhiingt, die 
zum Verdiinnen verwendet werden. Munk hat aber als Ver- 
diinnungsmittel einen normalen Menschenharn in Anwendung 


gvebracht. Es ist eine bekannte Thatsache, dass sowohl normale 
Harnbestandtheile, sobald sie eine gewisse Concentration tiber- 
schreiten, als auch namentlich pathologische Bestandtheile die 
Kimptindlichkeit der Harnproben im Allgemeinen und der Gallen- 
farbstoffproben im = Speciellen) mehr oder minder ungiinstig 
heeinflussen, so dass in einem Gallenharne, zu dessen Ver- 
diinnung ein Harn vom specifischen Gewichte 1,015 verwendet 
wurde, eine Probe sehr deutlich positiv ausfallen kann, wiihrend 
dieselbe Probe versagt, wenn zur gleichen Verdiinnung des 
Gallenharnes ein concentrirter Harn vom specifischen Gewicht 
1.030 zur Verwendung gelangt. Nach meinen reichlichen Er- 
fahrungen bin ich tiberzeugt, dass man iiber die Brauchbarkeit 
und Empfindlichkeit einer Harnprobe nur auf Grund umfassender 
Versuche mit verschieden zusammengesetzten Harnen zu einem 
abschliessenden Urtheile gelangt, dass hingegen Versuche, 
welche nicht die verschiedenen Modificationen der Harne— be- 
ricksichtigen, naturgemiiss zu einseitigen Beurtheilungen einer 
Probe fiihren kénnen. Erst im = vorigen Jahre haben Kro- 
kiewicz und Batko in der «Wiener klinischen Wochenschrilt 

(L898, Seite 173) mehrere Modificationen der Ehrlich schen 
Methode als sehr empfindliche Gallenfarbstoffproben empfohlen, 
welche jedoch, wie ich gezeigt habe,!) nicht nur nicht das 
Priidikat ©emptindlich» verdienen, sondern als Gallenfarbstott 
proben fiir Harne tiberhaupt nicht in Betracht gezogen werden 
kOnnen. Die Ursache dieser so wesentlich verschiedenen be- 
urtheilung hinsichtlich der Empfindlichkeit sind in erster Linie 
daraul zuriickzufiihren, dass die Verfasser bei der Priifung der 
Kmptindlichkeit: ihrer Proben zur entsprechenden Verdiinnung 
der Gallen Harne von sehr niedrigem = specifischen Gewichte 
(1.004 bis 1,007) verwendet haben. 


1 Wiener medicinische Wochenschrift Nr. 17. L898. 
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Bei den Versuchen von Munk kommt aber iiberdies 
noch in Betracht, dass) das Bilirubin in’ einer Sodasolution 
gelist und diese Mischung zu einem vorher alkalisch gemachten 
and von dem entstandenen Niederschlage  abfiltrirten) Harne 
hinzugefiigt wurde. Hierdurch erleidet) der) normale Harn, 
dessen sich Munk bediente, eine wesentliche Verdiinnung und 
Verinderung und die mit einem solchen Harne constatirten 
Mmpfindlichkeitsgrenzen konnen auf allgemeine Giltigkeit keinen 
Anspruch haben. Leider hat Munk die yon mir in Vorschlag 
eebrachte Gallenfarbstoffprobe einer Nachpriifung auf ihre 
Kinplindlichkeitsgrenze nicht unterzogen, vermuthlich weil ihre 
Austiihrung., besonders die Abscheidung mittelst des Sechiittel- 
evlinders. ihm als zu umstiindlich erschienen ist. 

Nichtsdestoweniger diirfte meine Probe in allen den Fiillen, 
wo es sich darum handelt, sehr geringe Gallenfarbstoffmengen 
im Harne einwandsfrei und sicher nachzuweisen, wohl als die 
alleinige in Betracht kommen, nachdem ich wiederholt im 
Harne Spuren) von Gallenfarbstoff mit) Sicherheit constatirt 
habe. die mit den tiblichen Proben nicht nachweisbar waren.') 
lin nun meiner Probe eine weitere Verbreitung namentlich 
In praxi zu sichern, war ich bemiiht, dieselbe in’ der Aus- 
lihrung zu vereinfachen, indem ich das Princip der Methode, 
nimlich die Isolirung des Gallenfarbstoffs darch Combination 
von Extraction und Fillung, beibehalte, hingegen den Nachweis 
einfach mit Hiiblscher Jodl6sung = durchfithre, welche sich, 
worauf ich noch spiiter zuriickkomme, als ein’ vorziigliches 
Oxvdationsmittel fiir Bilirubin erwiesen hat. Auf Grund zahl- 
reicher Versuche empfehle ich die Probe in folgender Aus- 
liihrung : 

Ktwa 10 cem. Harn werden mit ca. 1 cem. Chloroform 
und #—5 cem. einer 10°/oigen Chlorbarvumlésung  versetzt, 
kriittig geschiittelt’ und einige Minuten der Ruhe_ iiberlassen. 
Hieraul wird die iiber dem Niederschlage stehende Fliissigkeit 


1 Dr. Ed. Spaeth bezeichnet in seinem Handbuche : «Die chemische 
und mikroskopische Untersuchung des Harnes». Verlag von J. A. Barth, 
leipzig 1897, meine Methode als eine sehr empfindliche. 












abpipetirt oder eventuell vorsichtig abgegossen, der Riickstand 
mit 2—-3 cem. einer ca. ®/100 Hitbl schen Jodlésung!) und 
etwa 1 cem. concentrirter Salzsiture versetzt, kriftig  ge- 
schiittelt und absitzen gelassen. Bei Gegenwart von Gallen- 
farbstoff erscheint der Niederschlag, die Chloroformlésung und 
die tiber derselben stehende Fliissigkeit griin bis griinlichblan 
gefiirbt. Bei geringen Spuren von Gallenfarbstoff ist) nur der 
Niederschlag griinlich gefiirbt. — Aus nachstehenden, unter ver- 
<chiedenen Verhiiltnissen ausgefiihrten Empfindlichkeitsproben 
veht die gleichmiissige Verlisslichkeit und Empfindlichkeit der 
Probe zur Geniige hervor. 


Versuche mit Bilirubinzusatz. 


0.005 gr. Bilirubin wurden in 15 cem. einer 10°/oigen 
Sodalésung gelést und mit einem Harne vom specifischen 
Gewichte 1,020, der vorher mit Soda alkalisch gemacht und 
filtrirt wurde, auf 100 com. aufgefiillt. Zu diesem Bilirubin- 
harne wurden wechselnde Mengen eines sehr stark concentrirten 
Harnes vom specifischen Gewichte 1,0325 zugefiigt und die 
Kmpfindlichkeit der Huppert schen Methode in der von Sal- 
kowsk1?) vorgeschlagenen Form, sowie der meinigen festgestellt. 


Huppert Jolles 


I. 20 com. Bilirubinharn —- SO ccm, cone, Harn, enisprechend 1 mgr. °/o Bilirubin positi, posit 
Hl. 10 -+ 90 » > 0.5 > » » noch poniliy, 
HI. & » 1 92 » » OA > >» >» —— negativ, 
IV. 6: +94 > »  » O35 > » » > 

V. 4 » +-Yb6 >» » > > O02» » > . noch ywositit.™ 
VI. 2; QR» » » Ql >» » » » negaliv, 


1) Zur Darstellung der Jodlésung werden einerseits 0,13 gr. Jod. 
andererseits 0,16 gr. Quecksilberchlorid in je 100 cem. 95°/oigen Alkohols 
velést und sodann beide Liésungen vereinigt. 

2) Praktikum der physiologischen und pathologischen Chemie, Berlin 
1893, S. 226. 

*, Bei den untersten Grenzen empfiehlt es sich zur besseren Fr- 
kennung der griinen Fiirbung. die Eprouvette gegen das Licht zu halten 
und iiberdies die Firbung am Boden des Reagensglases zu beobachten. 
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Versuche mit icterischem Harne. 
A. 
rn) cem. eines icterischen Harnes wurden mit) einem 
normalen Harne vom specifischen Gewichte 1,021 auf 300 com. 
aufgefillt. Hiervon wurden verschiedene Quantitiiten mit ver- 
<«-hiedenen Mengen desselben normalen Harnes verdiinnt. 


Huppert Jolles 
i sO cem. ict. Harn —- 20 ecm. norm, Harn pOsitiy, positiv, 
2 60 + 40 
3 4 —+- 60 
t. 30 +- 70) 
y. 20  &O > » noch positiv, 
6. 19 > >» + 8d > negativ, noch positiv.*) 
7. 10 > +90 » . > negaliv. 


B. 

50 com. eines icterischen Harnes wurden mit einem sehr 
stark concentrirten Harn vom specifischen Gewichte 1,0825 
auf 300 cem. aufgefallt. Hiervon wurden verschiedene Quan- 
litiiten mit verschiedenen Mengen desselben concentrirten Harnes 
verdiinnt. 

Huppert Jolles 


| sO cem. ict. Harn -- 20 cem. cone. Harn positiy, positiv. 

2. CO » > » + 40 » noch positiv. 

o HP» » > -+ 60 » kaum noeh zu erkennen, 

t 30 » +. 70 negativ, 

a. we —t. 80 noch positiv. 
6. Ld » - Rd negativ. 

7. LO > > =e OB 


Quantitative Methode zur Bestimmung des Bilirubins 
im Harne mittelst alkoholischer Jodlosung. 


Auf Grund der von mir bereits friiher festgestellten 
Thatsache, dass Bilirubin bei Einhaltung bestimmter Versuchs- 
hedingungen durch Einwirkung alkoholischer Jodlésung in einen 
zriinen Farbstoff iibergefiihrt wird, wobei auf 1 Molekiil Bili- 
rubin von der Zusammensetzung — C,,H,.N,O, — 2 Atome Jod 
verbraucht werden, habe ich s. Z. eine Methode zur anniihernd 


*) Siehe Anmerkung auf Seite 86. 
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quantitativen Gallenfarbstoffbestimmung im Harne in Vorschilae 
gebracht.!) Nachdem nunmehr — wie aus meiner vor Kurze)) 
der Akademie der Wissenschaften in Wien iiberreichten Aj)- 
handlung «Ueber die Kinwirkung von Jodlé6sungen an| 
Bilirubin und tiber eine quantitative Methode zur Bestimmuny 
desselben im Harn» hervorgeht —— der Verlauf des Processes 
as Oxvydationsvorgang mit Sicherheit festgestel|| 
erscheint, habe ich die Methodik der Bilirubinbestimmune 
Im Harne einer exacteren Bearbeitung unterzogen und gestatte 
nin, aufGrund zahlreicher Versuche nachstehende quantitative 
Methode fiir Harne zu empfehlen: Es werden von gallenfar)- 
stoffreichen Harnen 10 c¢em., von gallenfarbstoffarmen Harner 
200 com. genau abgemessen und in einen Schiittelcylinder vou 
etwa 200 com. Inhalt) gebracht, der am = Boden eine birnen- 
formige Gestalt und ein moéglichst kurzes Ausflussrohr besitzi. 
Zu dem Harne setzt man 20 cem. Chloroform, 10 cem. 10° oige 
Chlorbaryumldsung und 50 com. Salzsiiture (1:5) hinzu und 
schiittell. das Ganze mehrere Minuten” kriiftig durch.?) 9 Nac, 
erfolgtem Absitzenlassen lisst man 15 cem. von der Chiloro- 
formlosung in einen) geaichten Schiitteleylinder (ca. 25 cn. 
Hohe und 38 cm. Weite) abfliessen. Da in dem = kurzen Au-- 
flussrohre einige Tropfen der Chloroformlésung zuriickbleiben. 
empliehlt es sich, den geschlossenen Schiitteleylinder  umzu- 
drehen und durch Oeffhen des Hahnes die minimale Chloro- 
lormmenge in den Schiittelevlinder zuriickfliessen) zu lassen. 
Hierauf bringt man weitere 15 cem. Chloroform in den Schiittel- 
apparal, schiittelt’ kriiftig durch, lésst) absitzen und Iterau! 
12 com. der Chloroformlésung in den Standcylinder abfliessen, 
Nunmehr setzt- man 10 cem. Chloroform von Neuem_ hinzu 
und nach erfolgtem Schiitteln und Absetzenlassen liisst man 
8 com. der Chloroformlésung abfliessen. Nach diesem Vor- 
gange hat man die gesammte Gallenfarbstoffmenge aus der 
in Arbeit genommenen Harnmenge extrahirt. Da stets Spuren 


1) Wiener medicinische Wochenschrift Nr. 20 u. 21, 1894. 

2) Der Salzsiiurezusatz hat den Zweck, einerseits den Niederschla- 
zu verringern, andererseits die Lésung so zu verdiinnen, ‘dass mit den 
Niederschlage weniger Harn mitgerissen wird. 
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von Harn durch den mit dem Chloroform abgehenden Nieder- 
«lag mitgerissen werden, wodurch in Folge der Jodaufnahine 
des Harns unrichtige Ergebnisse resultiren wiirden, empftiehlt 
es sich, den Inhalt des Standeylinders mit) ca. 30° cem. Salz- 
sive (121) zweimal auszuwaschen. Dies geschieht in der 
Weise, dass man in den Cylinder 30 cem. Salzsiiure bringt, 
wiederholt umriihrt. absetzen Hisst und nunmehr ca. 25 cem. 
der tiber dem Niederschlage befindlichen fast klaren Fliissigket 
abpipettirt. Das Abpipetiren kann entweder in’ der Weise 
veschehen, dass man mittelst einer Pipette, die mit) einem 
Siii¢ckchen Schlauch und Quetschhahn versehen ist, die uber 
dem Niederschlage befindliche klare Fliissigkeit autsaugt, hieraul 
den Quetschhahn schhiesst. einige Minuten der Ruhe iibertiisst. 
wobel etwaige Spuren des aufgesaugten Niederschlages sich in 
der Ausfluss6ffnung der Pipette ansammeln, die man hieraut 
durch langsames Oeffhen des Quetschhahnes austliessen  lisst, 
— oder man geht in der Weise vor, dass man die iiber dem 
Niederschluge befindliche Fliissigkeit mittelst einer Vorrichtung 
fihnlich jener bei emer Spritzflasche leicht und = bequem  ent- 


lernt. Diese Manipulation Z7usatz von 30 cem. Salzsiiure 
|: 4), Schiitteln und) Abpipetiren -— wird noch einmal 


wiederholt und dann der Inhalt) des Standevlinders ino eine 
eebracht, hierauf der Cylinder zweimal mit je 


$C 


Stopselflasche 


25 com. Alkohol nachgewaschen um den oan den Glas- 


winden anhaftenden Niederschlag vollkommen zu entfernen 
und diese Waschfliissigkeit der Hauptmenge zugefiigt. Hieraut 
-etzt man 10 cem. einer ca. "100 Hiibl sehen Jodl6sung 2, 


1) Die salzsiiurehaltigen Waschwasser wurden wiederholt mit LO eer. 
(Chloroform ausgeschiittelt. das Chloroform in eine kleine Reagenstflasche 
cebracht und mit "100 Hiibl’scher Jodlésung oxydirt. Es wurde hierbe: 
n keinem Falle mehr als eine einer O,1 cem. ea. '100nNa,S,O,-Lésung 
aquivalenten Jodmenge verbraucht. so dass durch das zweimalige Aus- 
Waschen mit Salzsiiure fast gar kein Farbstoff entzogen wird. 

-) Darstellung der ea. "100 Hiibl’schen Jodlésung: Es werden 
einerseits O.64 gr. Jod, andererseits O.8 gr. Quecksilberchlorid in je 
2) com. 95%o1gen, fuselfreien Alkohols gelést, letztere Lésung. wenn 
hothig, filtrirt und sodann beide Lisungen vereinigt. Die Fliissigkei! 
cart erst nach etwa zehnstiindigem Stehen in Gebrauch genommen werden, 
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hinzu, schiittelt etwa 5 Minuten Ofters durch, setzt— danny 
elwa 5 com. einer 10° oigen Jodkalildsung und 5 ccm. einer 
frisch hergestellten Stirkel6sung,!) sowie etwa = LOO) cem, 
destillirtes Wasser hinzu, schiittelt’ einige Male kraftig durch 
und titrirt mit ca. "100 Na,S,O,-Lésung wieder zuriick, bis 
die tiber dem Chloroform stehende rothbraune Flissigkeit nach, 
jewelligem Zusatze von Natriumthiosulfat, Durchschiittetn tnd 
Absitzenlassen vollkommen entfiirbt erscheint. Gegen den Schluss 
der Titration giesst man, um den Endpunkt deutlich zu er- 
kennen, je ca. 2— 38 com. von der nach dem Absitzen  iiber 
dem Chloroform stehenden Fliissigkeit in 2 Eprouvetten, setz! 
zu der einen ca, 0,8 com. Na,S,O.-Losung hinzu, schiittelt un 
und vergleicht die Fiirbungen in den beiden Reagensegliischen., 
Krscheint die Fliissigkeit in der einen Eprouvette lichter geféirbt, 
so giesst man den Inhalt der Eprouvetten zuriick, schtttelt ui 
und wiederholt diesen Vorgang so oft, bis die Fiarbungen in 
den Reagensgliisern nach Zusatz einiger Tropfen Na,S,O0,-Losung 
vanz gleich erscheinen. Alsdann ist die Titration beendet. Bei 
Kinhaltung der angegebenen Bedingungen kann man die Titration 
ziemlich genau durchfihren und der Fehler betriigt hoOchstens 
ca. OL com. einer ca. t100nNa,S,0,-Lésung. Die Methode 
erfordert zu ihrer Ausfiihrung etwa 1—1!/2 Stunden. 


A. Versuche mit kinstlich hergestellten Bilirubinharnen. 
Versuchsrethe 1. 

0.0228 gr. Bilirubin wurden in etwa 30 cem. emer 
10° oigen Sodalésung gel6st und mit einem mit Sodalosung 
alkalisch gemachten normalen Harne = (specifisches Gewicht 
1.0205 bei 15° C.) auf 200 cem. aufgefiillt. Von dieser 
Losung (A) wurden verschiedene Quantitiiten entnommen und 
der Gallenfarbstofigehalt quantitativ bestimmt. 


da sich der Titer Anfangs rasch iindert. Es empfiehlt sich, vor jede: 
neuen Versuchsreihe den Titer neu zu stellen. 

1, Durch den Zusatz der Starke entsteht keine Blaufarbung, son- 
dern eine rothbraune Fiirbung, die nach starkem Verdiinnen mit Wasser 
in eine Blauviolettfarbung iibergeht, welche das Titriren wesentlich 
erleichtert. 
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{. 10 cem. der Losung A wurden in einen Scheidetrichter 
sebracht, 20 cem. Chloroform und 5 ccm. einer 10°/oigen 
Chlorbaryumlésung zugesetzt, ausgeschiittelt, 10 cem. des gelb- 
opin gefiirbten Niederschlages in’ einen Messcylinder abgelassen 
wud diese Manipulation noch zweimal wiederholt. Der Inhalt 
des Messeylinders wurde in eine Reagensflasche gebracht, der 
Messcvlinder mit Alkohol nachgespiilt, hieraul LO cem. Salz- 
jure (1:3) zugesetzt und geschiittelt. Hierauf wurden 5 cem. 
einer ca. “100 Hitbl schen Jodlésung zugesetzt, 5 Minuten ge- 
<-hiittell und nach Zusatz von ca. 2 cem. einer LO°%/oigen 
Jodkaliuml6sung und Stiirke mit’ unterschwefligsaurem Natron 
ca. ™ 100) zuriicktitrirt. 

Die Titration ist beendet, sobald die tiber dem Chloro- 
form befindliche Lésung farblos erscheint: das Chloroform selbst 
ist am Schlusse der Reaction zinnobergriin gefirbt. 

1) 10 cem. Harn enthalten O,OOLL¢ gr. Bilirubin. 

Hinzugefiigt wurden 5cem. Jodlésung = &3 cem. Na S,O,-Lésung 


Zuriicktitrirt ae » (Mittel 
aus + Titrationen). 
| cem. Na,S,0,-Lésung == 0.Q0008639 gr. Jod. 
Fs wurden verbraucht 1,2 com. Na,S,0,-Losung == 0,001037 gr. Jod. 
Bilirubin | { vorhanden: O,114 gr. 
lirubin in Liter a 
\ vefunden: O17 » 
Differenz: 0,003 gr. pro Liter. 
2; 10 cem. Harn. 
Verbraucht 1,2 cem. Na S,O,-Lésung 0.001037 gr. Jod. 
{ vorhanden: O,114 gr. 


Bilirubin in Liter | i 
\ gefunden:  O117 
Differenz: 0,003 gr. 
3) 15 cem. Harn, 
Verbraucht 1,75 ccm. Na,S,O,-Lésung = 0.001512 gr. Jod. 


- ok ; vorhanden: 0.114 gr. 
Bilirubin in Liter ™ 


( gefunden: O118 » 
Differenz: 9,001 gr. pro Liter. 
4) 18 com. Harn. 
Verbraucht 1,8 emm. Na,S,0,-Lésung == 0,001555 gr. Jod. 


vorhanden: O,114 gr. 


Bilirubin in Liter " 
\ gefunden: O,117 » 


Differenz: 0,003 gr. pro Liter. 









)) 20 cem. Harn. 
Verbraucht 2,45 ccm. Na,S,O,-Losung = 0.002116 gr. Jod. 

doa ie , vorhanden: O,114 gr. 

Bilirubin in Liter f 
\ gefunden: = 0,121 
Differenz: 0,007 gr. pro Liter. 

6) 20 cem. Harn. 
Verbraucht 2,4 cem. Na,S,O,-Losung == 0,0020734 gr. Jod. 
f vorhanden: 0,114 gr. 


Bilirubin in Liter ' ” 
\ gefunden: = O117 


Differenz: 0,003 gr. pro Liter. 
7) 80 cem,® Harn. 

Verbraucht 3,6 cem. Na,s,O,-Losung -= 0,00311 gr. Jod. 
{ vorhanden: O114 gr. 

\ gefunden: = O,4117 


Differenz: 0,008 gr. pro Liter. 


Bilirubin in Liter 


8) 30 cem. Harn. 


Verbraucht 3,55 cem. Na,s,O,-Lisung == 0,003067 gr, Jod. 
ca eRe vorhanden: O114 gr. 
Bilirubin in Line * 4 
\ gefunden: O115 


Differenz: O,001 gr. pro Liter. 
9) “) com. Harn. 

Verbraucht 4,7 cem. Nays ,O,-Lésung == 0,00406 gr. Jod. 
{ vorhanden: 0,114 gr. 

\ gefunden: 0,114 


Differenz: 0.000 er. pro Liter. 


Bilirubin in Liter 





Versuchsrethe 2. 


0.01 gr. Bilirubin wurden in 12 cem. 10°%/oiger Soda- 


lisung gelOst und mit einem — vorher mit 10°/oiger Soda- 
ldsung alkalisch gemachten —— sehr stark concentrirten Harne 


vom specifischen Gewichte 1,032 auf 100 ccm. aufgefiillt. 


Die Ergebnisse sind in nachstehender Tabelle zusammen- 








cestellt: 

a Fis aaa Bilirubin pro Liter Harn 
Angewandte Bilrubin — 
Har nge ref , Differenz 

pines gefunden vorhanden gefunden 
= pro Liter 
10 ccm. O.00L09 gr. O,L00 gr. 0,109 gr. 0,009 er. 
10  0,00108 > 0100 > | 0108 » | 0,008 
20> 0.00212 » | O00 » | 0,106 » 0,006 
! j 
20.» | O.00216 » — OOO » Q.108 » 0.008 > 


40 





‘ 0.00318» 0.100» 0.106 » | 0,006 

















Versuchsreihe 3. 

Icterischer Harn. Specitisches Gewicht 1 - 024, ent- 
naltend Albumin und Nucleoalbumin in Spuren, sonst keine 
pathologischen Elemente. 

Der Gallenfarbstoff wurde in angegebener Weise extra- 
birt, 10 cem. ca. niioo Hitblsche Jodlésung hinzugefiigt und 
mit Natriumthiosulfatlosung zuriicktitrirt. 

Die Resultate sind in nachstehender Tabelle angefiihrt: 








ae : Bilirubin Differenz gegen 
Angewandte Bilirubin f 
~ pro Liter das Mittel von 
Harnmenge gefunden 
verechnet) 0.106 

LO cem. O.0OL07 er. O07 gr | +t 0.001 
10 0.00107 » OLO7  » +. 0,001 
2) O,0O02Z14  » O.107 » +- O.0O01 
30. o> — OOOBLL » O.104 0.002 
300» O.OO3LL » 104 0,002 


Versuchsrethe 4. 

Icterischer Harn. Specifisches Gewicht 1 - 032, ent- 
haltend Traubenzucker 9 gr. pro Liter: Harnsiiure in bedeuten- 
dem Ueberschusse: 1 + 23 gr. pro Liter: (Relation zwischen Harn- 
siiure und Harnstoff 1:21,8): Indican stark vermehrt: (Relation 
zwischen der gepaarten zur gesammten Schwefelsiiure 1:7): 
Albumin in geringen Mengen 0,3 gr. pro Liter. — Der mikro- 
-kopische Befund ergab die Anwesenheit einzelner scharf con- 
tourirter hyaliner Cylinder. 

Die Ergebnisse der Titration sind in nachstehender Tabelle 
verzeichnet: 








silirubi ifferenz gege 
Angewandte Bilirubin ™ -_ a — = — 
pro Liter das Mittel von 
Harnmenge gefunden z 
gerechnet 0.2538 
10 cem. 0.00248 gr. 0,248 gr. — 0,010 
10 0,00262  » 0,262 >» + 0,004 
20 > OO053L » 0.265: —- 0,007 








20 » O.00D15— » 0.256 » — 0.001 
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Fassen wir die analytischen Ergebnisse zusammen, - 


resullirt, dass die Methode ziemlich befriedigende [e- 


sultate liefert, und zwar ganz besonders bei nicht zy 
stark concentrirten Harnen. Jedoch bewegen sich auch jij, 
letzterem Falle die Differenzen in) solchen Grenzen, dass di: 
Methode zur quantitativen bestimmung des bilirubins  j; 
Harnen fiir klinische und physiologisch-chemische Zwecke ai 
eine vollkommen geeignete bezeichnet werden kann. 



































Ueber die Vertheilung des Stickstoffs im Eiweissmolekiil. 
Von 
Cand. med. Walther Hausmann (aus Meran). 


Aus dem physiologisch-chemischen Institut zu Strassburg. Neue Folge. Nr. 18. 


Der Redaction zugegangen am 1%. Februar 1899. 


Die Merkmale, die uns derzeit fiir die Unterscheidung 
der einzelnen Eiweissstoffe, als Albumine, Globuline, Vitelline, 
Caseine u.s. w., zur Verfiigung stehen, betreffen zum = gréssten 
Theile Eigenschaften, die von der Constitution dieser Stoffe 
anscheinend unabhingig sind. In neuerer Zeit pflegt man da- 
ler mit Recht gerade auf jene Reactionen erhdhtes Gewicht 
zu legen, welche, wie die Abspaltbarkeit von Schwefel- oder 
Nucleingruppen, die Millon’sche Probe, die Furfurolreactionen, 
einen mehr oder minder sicheren Hinweis auf Constitutionelle 
Verschiedenheiten geben. 

Nun ist es durch eine Rethe mihevoller Untersuchungen 
nach und nach gelungen, die wesentlichen Spaltungsprodukte 
dev Kiweisskorper klar zu legen. Fiir die physiologische Ver- 
werthung kann aber diese Erkenntniss nur dadurch fruchtbar 
gemacht werden, dass man iiber das Vorkommen der die Ei- 
WelsskOrper Constituirenden Gruppen nicht bloss  quatitatiy, 
sondern auch quantitativ Aufschluss erhiilt. Quantitative Zer- 
leging der Eiweisskérper, namentlich durch Einwirkung von 
Siuren, haben vor Allem Hlasiwetz und Habermann,!) in 
jiingster Zeit wieder R. Cohn?) angestrebt. 

Aber selbst wenn auf diesem Wege durch moglichste 
Isolirung der einzelnen’ krystallisirten Spaltungsprodukte das 
gesteckte Ziel erreichbar sein sollte. so bleibt ein solches Ver- 
laren doch nur dort anwendbar, wo das Ausgangsmaterial 
in erheblichen Mengen zugiinglich ist. Ueberdies setzt es 
monatelange Arbeit behufs Trennung und Reinigung der ein- 


1) Annalen der Chem. u. Pharm., Bd. 169. 5. 50. 
-; Diese Zeitschrift. Bd. XXIL oS. 153 u. Bd. XXVI. 8S. 395 
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zelnen Spaltungsprodukte voraus. In Fallen, wo die Eiweiss- 
stoffe nur in geringer Quantitét, grammweise, zur Verfiigung 
=tehen, ist auf diesem Wege héchstens qualitativer Aufschius. 
zu erreichen. 

Man kann aber einen gewissen orientirenden Einblick in 
die Zusammensetzung eines Eiweisskérpers auch erhalten, oline 
die cinzelnen Spaltungsprodukte isolirt und gewogen zu haben. 
wenn man die verschiedene Bindungsweise des Stickstoffes in 
demselben genauer bestimmt. Soweit alle bisher ausgefiihrtey 
Spaltungen der Eiweisskorper lehren, enthalten sie den Stick- 
stoff ft) in’ emer Form, die bet Einwirkung von Siéiuren und 
Alkali leicht) zur Bildung von Ammoniaksalz Veranlassung 
gibt, Amidstickstoff (Ammoniakstickstoff, locker gebundener 
Stickstofl;: 2) in emer Form, in der er dureh Siiuren gar 
nicht, durch Alkali nur allmiéhlich und unvollkommen  ab- 
vespalten wird, und zwar ist das der Stickstoff der Amino- 
und Diaminosiiuren (resp. ihrer Derivate). Dieser lasst. sict) 
wieder trennen in solchen, der durch Phosphorwolframsiiire 
illbaren Verbindungen angehort, also der Diaminocapronsiiire 
Lysin), Guanidinaminovaleriansiiure (Argininy und dem Fist- 


din ich will) diesen Stickstoff vorliiufig kurz Diamino- 
stickstoff nennen —, und in solchen, der durch Phosplior- 


wolframsiiture nicht fillbaren Verbindungen angehort, d. hh. den 
die grosse Masse der Eiweisskérper darstellenden Monamino- 
siiuren, dem Leucin, Tyrosin, der Asparaginsiiure, Glutamuin- 
sure ue a. (| Monaminostickstoff). 

Aehnlich nun der Bestimmung des Schwefels  liisst) sic 
auch die Bestimmung der Bindungsweise des Stickstofles in 
Kiweissmolekiil fiir die Charakterisirung der einzelnen Eiweis=- 
korper benutzen. Die so gewonnenen Daten sind schon de> 
halb von Wichtigkeit, weil sie einen annihernd quantitativen 
Ueberblick tiber die Mengen der wichtigsten Spaltungsprodukte 
auf kurzem Wege ermodglichen. ’ 

leh bin’ daher auf Wunsch von Herrn Professor Hol- 
meister im verflossenen Sommersemester daran gegangel. 
einige Proteinstoffe der genaueren Untersuchung in dies 
Richtung zu unterziehen, indem ich in ihnen die Mengen ce- 
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\mid-, Diamino- und Monaminostickstoffes nach Méglichkeit 
senatt bestimmte. Fir eine solche Untersuchung war auch in- 
-ofern die Gelegenheit, giinstig, als zur Zeit wenigstens einzelne 
Piweissstoffe in ausreichend reinem, zum Theil Krystallisirtem 
Zustande zugiinglich geworden sind. Ich habe damit einen 
Weg weiter verfolgt, der, im Anschluss an die Erfahrungen von 
Hiasiwetz und Habermann, von O. Nasse?) in ausfiihrlichen 
Versuchen eingeschlagen worden ist. Nasse  bestimmte an 
verschiedenen Eiweisskorpern und Produkten, die er aus ihnen 
durch Einwirkung von Siiuren oder Alkali erhielt, den Gehalt 
an Jocker gebundenem» Stickstoff. Dabei erwies sich das Aus- 
treiben desselben durch Kochen mit) Baryt) als nicht ent- 
-prechend, weil Baryt allmahlich auch fester gebundenen Stick- 
stoff angreift) (vermuthlich = zanichst jenen der -CNH-NH,- 
Gruppen). Wohl aber erhielt er tibereinstimmende Werthe, wenn 
er zuerst mit siedender Salzsiiure zersetzte und das abgespaltene 
Ammoniak nach Zusatz von Baryumhydroxyd abdestillirte. 

Die Bestimmung der Bindungsweise des iibrigen Stick- 
-tofles ist erst in neuester Zeit gelegentlich von E. Schulze *; 
bei Untersuchung der Spaltungsprodukte von pflanzlichen Ei- 
weisskorpern durchgeftiihrt worden, behufs quantitativer Er- 
mittelung der vorhandenen Diaminosiiuren. An reinen thierischen 
Miweissstoffen sind iihnliche Untersuchungen meines Wissens 
iberhaupt noch nicht ausgefihrt. 

Ich habe fiir meine Untersuchung herangezogen: krystalli- 
-irtes Eieralbumin, krystallisirtes Serumalbumin, 
Serumglobulin, Casein und Leim. 


Versuchsanordnung. 

Die Untersuchung gliederte sich in jedem Falle: 1) in 
Spaltung des Eiweisskérpers mit siedender concentrirter Salz- 
sure, 2) Bestimmung des Amidstickstoffes durch Abdestilliren 
des gebildeten Ammoniaks mit Magnesia, 3) Fiillung der durch 
Phosphorwolframsiiure fiillbaren Verbindungen und Bestimmung 
jes in den Niederschlag gegangenen Stickstoffs nach Kjeldahl, 


Pfliiger’s Archiv, Bd. VI, S. 589 u. Bd. VIE, S. 139, 
2) Diese Zeitschrift, Bd. XXIV. S. 276 u. Bd. XXV. S. 360. 


pe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL 
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4) Bestimmung des durch Magnesia nicht austreibbaren, dure} 


Phosphorwolframsiure nicht fallbaren Stickstoffs nach Kjelda}| 

Das dabei von mir benutzte Verfahren war im Einzelne), 
das Folgende: 

Ca. 1 gr. der trockenen Substanz wurde in einem Kolber 
mit Steigrohr mit etwa 20 cem. coneentrirter Salzsiiure fijp! 
Stunden lang im Sieden erhalten. Ich habe mich tiberzeugt. 
dass liingere Siureeinwirkung an den Resultaten nichts iindert. 
Hingegen dirfte allzu) kurzes Kochen zu vermeiden sein. weil 
sonst Gefahr vorliegt, dass etwa entstandene Albumosen und 
Peptone der Zersetzung entgehen und hinterher in den Phos- 
phorwolframsiureniederschlag tibergehen. 

Zum Austreiben des in der Lésung als Chlorammoniuin 
vorhandenen Ammoniaks wurde Magnesia benutzt. wie dies 
abweichend von O. Nasse schon E. Schulze gethan hat, um 
eine weitere Abspaltung von Stickstoff, wie sie durch Bary 
eintreten koénnte, zu vermeiden. Die Magnesia wurde vorhe 
in kleinen Portionen gegliht, dann in einen Destillationskolben 
mit Wasser gebracht und eine Stunde lang im Sieden erhalten. 
um jede Spur von etwa vorhandenem Ammoniak zu vertreiber 
Sodann wurde die auf ein geringes Volumen eingedampfte Fliissig- 
keit) erkalten gelassen und die vorher im = Becherglase mi! 
Magnesia vorsichtig neutralisirte Zersetzungsfliissigkeit hinzu- 
gefiigt. Es empfiehlt sich, langsam unter Abkiihlen zu neutrali- 
siren, tun einen Stickstoffverlust in Folge von Erwiirmung der 
Fliissigkeit’ zu vermeiden. Die in den Kolben gebrachte Fliissig- 
keit wurde der Destillation unterworfen, das entweichende 
Ammoniak in !/10-Normalschwefelsiiure aufgefangen. 

Nach Beendigung der Destillation wurde der Riickstand 
im Kolben mit Salzsiiure gel6st, die Lésung auf ein’ kleines 
Volumen gebracht, in ein Becherglas tibergefiihrt, mit Phosplhior- 
wolframsiiurelOsung ausgefiillt und der Niederschlag 24 Stunden 
sich selbst iiberlassen. Nach dieser Zeit wurde er aufs Filter 
gebracht und mit verdiinnter salzsiiurehaltiger Phosphorwollram- 
siiureldsung gewaschen, bis die Fliissigkeit nicht mehr gelb- 
vefiirbt ablief. Filter und Niedersehlag iiberfiihrte ich in einen 
Messcevlinder, léste den Niederschlag mit der néthigen Menge 
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sarken Alkalis, die Lésung sammt dem vertheilten Papiere 
brachte ich auf ein bestimmtes Volumen und filtrirte ab. In 
einem aliquoten Theile des Filtrates wurde dann die Bestimmung 
des Stickstoffs nach Kjeldahl durehgefiihrt. 

Das Filtrat vom Phosphorwolframsiiureniederschlag sammt 
den Waschwiissern wurde auf 500 cem. gebracht und in da- 
von entnommenen 100 cem. nach Einengen auf ein kleines 
Volumen der Stickstoflgehalt nach Kjeldahl bestimmt. 

Die Zersetzung der phosphorwolframsiéurehaltigen Fliissigkeiten ge- 
staltet sich ziemlich schwierig. Es ist néthig, um starkes Stossen zu ver- 
meiden, auf 50 cem. Fliissigkeit etwa 30 cem. Kjeldahl-Siure zu nehmen 
und die Oxydation durch Permanganat zu befordern. Die Mischung wird 
beekiihlt, mit Permanganat versetzt und nun liingere Zeit, etwa_ iiber 
Nacht. stehen gelassen, hierauf erst in gewoOhnlicher Weise erhitzt. Um 
den bei Schwefelsiiurezusatz entstehenden Niederschlag nicht iiberspilen 
zu miissen, nahm ich die Zersetzung in einem 1 Liter’ fassenden 
Destillationskolben aus Jenaer Glas vor. Eine vollstiindige Zersetzung 
ist erst nach andauerndem (6fters 10. selbst 20 Stunden wihrendem) 
kochen zu erzielen. Als sicherstes Zeichen der erfolgten Zersetzung ist 
das reichliche Auftreten eines gelb gefiirbten Niederschlages (Wolfraim- 
trioxvd) anzusehen. Die Anwesenheit grosser Mengen von Phosphor- 
wollramsiure ist wegen der Nothwendigkeit. den Niederschlag mit einer 
diese Siiure enthaltenden L6sung auszuwaschen, nicht zu vermeiden. 
leh habe es vorgezogen, die daraus sich ergebende Unbequemlichkeit 
nit in Kauf zu nehmen, um nicht durch Entfernung der Phosphorwolfram- 
siure init Baryt neue Fehlerquellen in das Verfahren einzufiihren. Es 
ist selbstverstiindlich, dass eine Aufnahme von Ammoniak aus der 
Laboratoriumsluft seitens der sauren Fliissigkeiten zu vermeiden ist. 

Das Verfahren diirfte in der angegebenen einfachen Gestalt 
zur vaschen Orientirung tiber die Stickstoffbindung in’ den 
reinen EiweisskOrpern insofern sehr geeignet sein, als es bloss 
veringe Mengen Ausgangsmaterial erfordert. Da es Ofter in 
Anwendung kommen diirfte, sei noch auf seine Fehlerquellen 
besonders aufmerksam gemacht. 

Zuniichst ist zu bemerken, dass die Zerkochung der Ei- 
Weisskorper mit concentrirter Salzsiiure (ich habe nicht rauchende 
verwendet) ohne Zusatz von Zinnchloriir, eine dunkel gefiirbte 
Zersetzungstliissigkeit liefert, die ein stickstoffhaltiges, aber von 
mir nicht weiter beriicksichtigtes Spaltungsprodukt, Schmiede- 
berg’s Melanoidinsiiure, enthiilt..) 


', Archiv f. exper. Path. u. Pharmacol., Bd. XXXIX, 3. 1. 
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Diese Substanz verbleibt spiiter im Phosphorwolframsiiure- 
niederschlag und vermehrt demgemiiss die Menge des Diamino- 
stickstoffs. Nach Schmiedeberg betriigt ihre Menge héchstey)s 
1—2 °/o des angewandten Eiweisses, und da sie einen Stick- 
stoffgehalt von 5—8 °/o besitzt, so ergibt dies, in) Stickstoff 
procenten gerechnet, im ungiinstigsten Falle ein fehlerhaftes Plus 
von 0,16 %/o. Es ist jedoch zu bemerken, dass die Melanoidin- 
siiure, wie Nencki bemerkt, der chromogenen Gruppe des 
Kiweisses entstammt und diese selbst) bei Trvypsinverdauung 
als durch Phosphorwolframsiiure  fiillbares Produkt — erhalten 
wird. In welcher Form die chromogene Gruppe bei der Siiure- 
spaltung, abgeschen von der Melanoidinsiiure, auftritt, ist un- 
bekannt, ebenso, ob sie nicht auch bei Vermeidung = dey 
Melanoidinsiiurebildung, z. B. beim Kochen mit Salzsiiure und 
viel Zinnchloriir, durch Phosphorwolframsiiure fiillbare Produkte 
liefert. Durch entsprechende  vergleichende Versuche — diirfte 
sich spiiter Aufklirung itiber diesen Punkt gewinnen lassen, 
Bemerkt sei, dass Kieralbumin und Casein am meisten, Leim 
am wenlgsten Melanoidinsiiure leferten. 

Kine weitere Fehlerquelle liegt im Auswaschen des Phos- 
phorwolframsiaiureniederschlages. = Dasselbe ist einerseits, an- 
gesichts des grossen Volumens, nur schwierig bis zur voll- 
stiindigen Beseitigung der Mutterlauge durchzufiihren, andererscits 
ist zu befiirchten, dass bei fortgesetztem Waschen vom Nieder- 
schlag kleine Antheile in Losung gehen. Ueberdies setzt die 
Nothwendigkeit, verdiinnte Phosphorwolframsiiure als = Wascli- 
fliissigkeit zu benutzen, dem Auswaschen eine Grenze, wenigstens 
dann, wenn man der Kontrole wegen auch den Stickstoff der 
Amidosiiuren bestimmen will, da sich, wie erwiihnt, wegen 
des grossen Phosphorwolframsiiuregehaltes die Bestimmung de- 
Monaminostickstoffs nach Kjeldahl kaum mehr ausfiihren Liss. 
Ich habe in Vergleichsversuchen, wo auf die Bestimmung des 
Stickstoffs im Filtrat) verzichtet wurde, das Auswaschen  end- 
giltig durchgefiihrt, habe aber in Bezug auf Stickstoffgehalt des 
Phosphorwolframsiiureniederschlages keine Differenzen mit nach 
gewoOhnlicher Form ausgefiihrten Versuchen erhalten. 

Kine geringe Ungenauigkeit fiihrt die Vernachliissigung 
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jes Filtervolumens bei Abmessung der alkalischen Losung des 
Phosphorwolframsiureniederschlags mit sich. 

Retriigt das Trockengewicht des Filters von der verwendeten 
(posse 2 gr. und berechnet man auf Grund des specifischen Gewichtes der 
Cellulose sein Volumen zu etwa 1,3 ¢cm., so bedeutet die Vernachliissigung 
dieser Grosse gegeniiber dem Gesammtvolumen von gewoéhnlich 250 cem. 


einen Fehler von etwa 0.5 °o des gesammten Stickstoffgehalts des Nieder- 


sehlags: also z. B. bei 3 °o Diaminostickstoff 0.015%. 

Kine weitere Ungenauigkeit ist darin gegeben, dass bet 
Bestimmung des Amino- und Diaminostickstoffes stets nur ein 
aliquoter, Theil der Losung zur Bestimmung genommen wurde, 
der Versuchsfehler somit eine betreftfende Multiplication erfahren 
niusste. 

Viel grésser als die bisher angefiihrten Fehler sind die- 
jenigen, die durch unvollkommene Zersetzung mit Kjeldahl- 
Schwefelsiiure, angesichts der geringen Zersetzbarkeit der be- 
treflenden Siiuren selbst und des hindernden Einflusses grosser 
Mengen von beigemengter Phosphorwolframsiiure, bedingt sein 
kOnnen. Ich habe mich vor diesem Fehler dadurch zu schiitzen 
vesucht, dass ich den Stickstoffgehalt aller einzelnen Fractionen 
bestimmte und die Summe mit dem Stickstolfgehalt der urspriing- 
lichen reinen Substanz verglich. Beim Serumalbumin habe ich 
in dieser Riechtung keine geniigende Uebereinstimmung erzielen 
konnen, weshalb ich die gefundenen Werthe nicht mittheile, mit 
Ausnahme der Zahlen fiir den Amidstickstoff, welche solchen 
Versuchsfehlern tiberhaupt nicht unterliegen. 

lm Hinblick auf diese Schwierigkeiten modchte ich = trotz 
ausgefiihrter zahlreicher Kontrolversuche die nach dem an- 
geliirten Verfahren erhaltenen Werthe nicht als absolut genaue 
unsehen. Bei den Verschiedenheiten jedoch, welche sich in 
bezug auf Vertheilung des Stickstoffs in den einzelnen Eiweiss- 
kKorpern herausgestellt haben, sind die gefundenen Zahlen_ fiir 
deren Charakterisirung und Unterscheidung, sowie fiir die Be- 
urtheilung der Beziehungen derselben zu anderen Eiweissstoffen 
Vollkommen ausreichend. 

In Betreff der untersuchten Eiweisspriiparate sei bemerkt: 


Krystallisirtes Eieralbumin wurde nach Hofmeister!) 


1, Diese Zeitschrift. Bd. XIV, S. 165 und Bd. XXIV, S. 159. 


iC 


dargestellt und aus Ammonsulfatlbsung umkrystallisirt, bis sich keine 
amorphen Beimengungen mehr zeigten. Die reinen Krystalle wurden 
durch Stehenlassen mit einem Gemenge von zwei Theilen Alkohol und 
einem Theile Wasser bet einer Temperatur von 90° coagulirt. Dure}, 
die Alkoholeoagulation sollten die etwa durch Kochen mit Wasser. yer- 
anlassten hydrolytischen Veriinderungen vermieden werden. Die coagulirten 
Krystalle wurden auf dem Seidenfiller mit Wasser so lange gewaschen, 
bis im Filtrate mit Nessler’s Reagens kein Ammoniak mehr nach- 
weisbar war. 

Krvstallisirtes Serumalbumin wurde nach Giirber!) au 
Prerdeblut gewonnen und ebenso behandelt wie Eieralbumin. 

Serumglobulin (aus Pferdeblut) wurde nach Reye®) vow 
Fibrinogen getrennt. Versetzt man 2 Vol. Serum mit 5.2) Vol. Wasser 
und 2.8 Vol. gesittigter Amimonsulfatlbsung, so ist die Ausfallung des 
Fibrinogens beendet. Bei 2 Theilen Serum, 5,1 Wasser und 2,9 Armmon- 
sulfatlbsung beginnt Globulin zu fallen. Man thut gut, auf 2 Vol. Serum 
® Vol. Wasser und 3 Vol. Ammonsulfatlbsung zu nehmen, da man aut 
diese Weise sicher alles Fibrinogen entfernt. Der abfiltrirten) Loésung 
wird so viel Ammonsulfatldsung zugesetzt, bis eine nahezu halb gesittigt: 
Losung von Ammonsulfat resultirt. Dabei fallt Globulin vollstiindig aus 
Ks ist vortheilhaft. der Losung einige Cubikcentimeter weniger Ammon- 
sulfat zuzusetzen, als bis zur halben Siittigung, da sonst aus concentrirt: 
Fiweisslésung leicht Serumalbumin auszufallen beginnt. Das erhaltenc 
Serumglobulin wurde mehrfach in Wasser gelést und mit Ammonsulfa'- 
losung wieder gefiillt, die Lésung hierauf in flachen Schalen_ stehen 
gelassen, bis sich durch freiwilliges Verdunsten derselben das Globulin 
in Globuliten abschied. Es wurde wie das Eieralbumin weiter behande!: 

Zur Untersuchung des Caseins verwendete ich ein nach Hat- 
marsten dargestelltes sehr reines Priiparat von Merck. 

Leim untersuchte ich in der Form der reinsten Gelatine des Handels 

Die mit den einzelnen Eiweisskérpern ausgefiihrten Ver- 
suche lasse ich in tabellarischer Anordnung folgen. Die Zahilen 
beziehen sich auf bei 110° getrocknete Substanz. 

Da die kiiufliche Gelatine nicht als eiweissfrei anzuselien 
ist, habe ich von einer Gesammtstickstoffbestimmung in der- 
selben abgesehen. Die Summe der erhaltenen Stickstoffwerthe 
habe ich mit 18°/o, dem annahernden Stickstoffgehalt des Glutins. 
in Rechnung gestellt. 


1) Sitzungsberichte der Wiirzburg. phys.-med. Gesellschaft 18%) 
u. 18%. 

2) W. Reye, Ueber Nachweis und Bestimmung des Fibrinogens 
Diss. Stassburg 1898. 
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Tabelle |. 


. Bestimmung des Amidstickstoffes. 
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‘ . i Amid-N 
Gewicht des mit MgO ab- 
der Probe destillirten NH, —_ Mitte! 
_ | | 
3 Krvstallisirtes | 1.3143 O.0168 [1,28 198 
: fhieralbunun | 1.2012 OLDS lo " 
ae. | 
2 | mn : 
. _ 1.0080 O.OLO7 1.06 
4 ” ystallisirtes | 1B AG O.OL46 O95 1.01 
; Serumalbumin L965 | O.016] Lol 
| 2 obuli 12145 | 00169 1.359 
; os se ciobuun | om 4 
: erumglo | 0.9210 0.0132 143 1 +l 
' 3 rome O8370 | OOL7S8 2,13 _ 
j asein ” ™ - ym 
\ O8370 |  OOL72 2.07 
- | O.0169 0.29 
2eim (29 
| Q.0170 0.29 a 
B. Bestimmung des Diaminostickstoffes. 
Tabelle Il. 
Pr pie Volumen 
a ek ay des zur Be- Grefunden N 
Gewicht des Phos- stimmung 
phorwolf- ili 
} der Probe ramsiaure- a dae 
nieder- Theiles direkt bet oe Mittel 
a =chlages ' in gr. ae 7 Oly 
© | robe 
: Krystallisirtes 12012 250 60 0,0098 | 0,0408, 3.39 2 49 
: Kieralbumin  1,2012 240 60 -0,0087, 0,0361 3.0L 
: 0.9210 150 WY 0.0122 0,0366 3,97 
: Serumg : pau . | 3.95 
3 erumglobulin | g 9910 | 150 ib -0,0109 00363. 3.94 
2 0.8370 250) 100 O,0059) O,OL47 1,75 
‘ 0.8370 290 100 -0,0054  0,0135 1.61 
3 (‘asein 1.6695 250 7) 0.0051 0.0255 1,52 1.34 
2 — 1.6695 250 nO 0.0078 00,0390 2,33 
2 lg - 1G 
a | 2.3040 248 DA) 0.0093 0.0461 2.00 
a — 
4 i 250) 10 O,0146 0.3650 6.28 
el a — a oe 645 
° PAO) 10) W.01DD OBS7D 6.62 — 










































10 






, 
t -— 


C. Bestimmung des Monaminostickstoffs. 


Tabelle Ul. 














Volumen 





Volumen 



















Tabelle IV. 


des Phos- des zur Be- Gof 
; 7 3 refunden 
Gewicht  phorwol- stimmung 
fram- ver- 
der Probe saure- wendeten in der 
liltrates Cheiles sient saneen : Mitt. 
CCTM. cem,. Probe 
r . . | — 
Krystallisirtes | 1.3143 DOO 120 0.0308 O1283 9,76 10.17 
Kieralbumin 3ti3 DOW) 60 0.0167 O1392 10,59 ~~ 
1.2145 BD) 100 0.0393 0.1375 11.32 
sSerumelobulin O.9210 DOO 4) O.0178 O.O988 10.72. 10.8} 
1.2145 30 100 O.O361L O1263 10.40 
OS370 FOU LOW 0.0202 0.1010 12.06 
(Clase = . ‘ - 3 
a OS370 DW) 100 O.O1L98 0.0990) 11.81 11.3 
HW) 25 0.0332 0.6640 11.39 
Leim i os eed g} 11.26 
DOO Dy 0.0324 OG#SO 11.12 
In nachstehender Tabelle sind des besseren Vergleiche- 


halber die procentischen Mittelwerthe zusammengestellt. In de: 
5). Columne ist die Summe der gefundenen Stickstoffwerthe an- 
gefihrt, in der 6. Columne der Stickstoffgehalt der betreffenden 
Stoffe auf Grund der Analyse des angefiihrten Autors. 


















Amid- i. Beas atl Stickstoffgehalt 
ee | ek | ie. [OE eter: : 
=toff stoff hach 
Arystallisirtes 128 | 320) 10,17) 14,65. 15,00| Hofmeiste 
Kieralbumin 
Serumglobulin 141 3.95 1081 16,17 15.83) Hammarsten 
Casein 210 T8ée > 11,93 15.87 15,7  Hammarsten 
Leim O29 6.45 11,26 1800  — —- 
Berechnet man aus diesen Zahlen, wieviel Procent de- 


Gesammtstickstoffes in Form von Amid-. Diamino- und Men- 
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jminostickstoff enthalten sind, unter Zugrundelegung der von 
den angefiihrten Autoren angegebenen  Stickstoffwerthe, so 


epatbt sich : 


Tabelle V. 





Stickstoff in 


























Amidstickstoff Diamino- Monamino- Summe 
of. stick-tofl stick-tofl notunden ahete 
Ve Vg 1000 i 
Crystallisirtes a es Seenieed preye 
Ar t list 8.53 21.33 67.80 97.66 86 
Fieralbumin 
krvstallisirtes 
7 6.54 s 
serumalbumin 
Serumglobulin 8,90 24,95 68,28 102.15 % 
Casein 13.37 7) 7TD.08 101.06 85 
Leim 1.61 BD.83 62.56 


Die Zahlen der letzten Columne zeigen, inwieweit die 
summe der fiir die EKiweisskOrper gefundenen Stickstoffwerthe 
dem thatsiichlichen Stickstoffgehalte entspricht. Die Diffe- 
renzen, die sich da gegen 100°/o ergeben, kOnnen in’ Hinblick 
auf die Zahl der Summanden nicht als erheblich angesehen 
werden, 

In Betreff der ermittelten Zahlen ist noch Einiges zu be- 
merken. Was den Amidstickstoff anbelangt, dessen Bestimmung 
=ich, wie erwiihnt, mit grosser Schiirfe durchfiihren liisst, ergibt 
sich eine erfreuliche Uebereinstimmung mit den Zahlen, welche 
undere Autoren unter fhnlichen Verhiiltnissen an Eiweiss- 
korpern erhalten haben. Namentlich sind die Zahlen aus 
Nasse’s zweiter Abhandlung in dieser Richtung von Interesse, 
wobet jedoch zu beachten ist, dass er keineswegs mit reinen 
Kiweisskérpern gearbeitet hat. Ich stelle nachstehend die von 
mir gefundenen Werthe mit den von Nasse_ ermittelten und 
von mir in entsprechender Weise umgerechneten Zahlen neben 
einander, 














Nasse Hausmann 





Coagulirtes, kiiufliches | Krystallisirtes 


r 146 ce 1.28 
Kieralbumin Kieralburmin 
Serumeiwelss Krystallisirtes 

j 1.18 ; 3 1,0] 
(globulinhaltig) Serumalbumin 
_— - Casein nach 

Casein | 1.76 210 
Hammarsten 

Leim Ob Leim 0.24 





Wie man sieht, entfernen sich die Zahlen Nasse’s: kati 
weiter von den meinen, als durch die ungleiche Reinheit de: 
verwendeten Priiparate erklirt werden kann. Ueberhaupt kann 
man nach meinen Erfahrungen die Menge des Amidstickstolfes 
ils eine scharf bestimmbare und fiir die einzelnen reinen Ei- 
weisskérper sehr charakteristische Grosse bezeichnen. Sie leg! 
fiir die untersuchten dchten Eiweisskoérper zwischen 1—2°. 
und damit stimmt auch, dass nach Erfahrungen iiber die Ein- 
wirkung von Natronlauge (Blum und Vaubel)?) aus Eieralbumin 
etwa 1—2°/o des gesammten Stickstoffes in Form von Am- 
moniak abgespalten werden kann, ferner dass H. Schiff? 
den Stickstoffgehalt) von Eieralbumin nach = Einwirkung von 
sulpetriger Siiture um etwas mehr als 1°/o vermindert fand.  Da- 
nach ist zu vermuthen, dass der durch Siure abspaltbare Stick- 
stoff auch der Abspaltung durch Natronlauge und_ salpetriger 
Siiure unterliegt. Das Verhalten stimmt vorliiufig am besten mi 
der schon von O. Nasse ausgesprochenen Vermuthung, das- 
der leicht abspaltbare Stickstoff im Eiweissmolekiil urspriinglich 
In-CONH,-Gruppen vorhanden sel. 

Da der Diaminostickstoff, wie oben erwiihnt, bis auf den 
etwa der chromogenen Gruppe angehérigen Antheil in Form 
von Arginin, Lysin und Histidin vorhanden sein diirfte, so ge- 


1) Journal f. prakt. Chemie, Bd. LVII, S. 378. 
“, Chem. Berichte, Bd. XXIX, 8. 1354. 
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atten die gefundenen Werthe anniihernd eine Beurtheilung, 
yy welchen Quantitaten die genannten Diaminosiiuren im Ei- 
weiss enthalten sein kénnen. Unter der Annahme, dass der 
oosamimte Diaminostickstoff in Form von Arginin vorhanden 
wire. wiirde sich tir die untersuchten Substanzen folgender 
(ichalt daran ergeben: 

Krystallisirtes  kieralbumin: = 9,92°o0, | Serumglobulin : 
12.240, Casein: 5,70% 0, Leim: 20,05°%/0. 

Da aber diese Eiweisskoérper neben Arginin’ vermuthlich 
noch die stickstolfirmeren Diaminoverbindungen enthallen, so 
dirften die angefiihrten Zahlen entsprechend zu niedrig sein. 

Da die Bestimmung des Gehaltes der Eiweissstoffe an 
den einzelnen Diaminosiituren von anderer Seite in) Angriff ge- 
nommen ist, so konnte ich auf weitere Untersuchungen in 
dieser Richtung verzichten., 

Zum Schlusse ser auf einige physiologische  Schluss- 
foleerungen hingewilesen. 

bei Betrachtung der Tabelle V sieht man, dass das Glo- 
bulin in der Vertheilung des Stickstoffes sich vom Eieralbumin 
entfernt, noch mehr aber das Casein: der Leim faillt) vollends 
wus der Reihe. Man kann hieraus entnehmen, welche zum 
Theil tefgreifenden Veriinderungen Ofter erfolgen miissten, wenn 
Fiweissstoffe, die man als eimander nahestehend auffasst, in 
cinander tibergehen sollen. So ist z. B. die Annahme, dass 
Serumglobulin unter Anlagerung einer Nucleingruppe in Casein 
ihergehen sollte, schlechtweg auszuschliessen. Ebenso muss 
bel Bildung der Collagens aus Eiweiss geradezu eine Um- 
wilzung im Molekiil  stattfinden. Der allgemeine Brauch, 
hel Beurtheilung von Stoffwechselvorgiingen Eiweissarten ver- 
~chiedener Herkunft einfach gleich zu setzen, ist sonach, streng 
genommen, unrichtig. Dabei ist zu beriicksichtigen, dass die 
von mir untersuchten Eiweisskérper keineswegs die iiussersten 
Fille in Bezug auf Verschiedenheit der Eiweissstoffe darstellen. 
Die Weite, innerhalb deren sich die Verschiedenheiten bewegen 
konnen, lisst sich bis jetzt am besten beurtheilen bei Neben- 
einanderstellen der von mir fiir Amid- und Diaminostickstoff 
des Caseins und des krystallisirten Eieralbumins gefundenen 
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Werthe mit den von E. Schulze fiir einen Eiweisskorper de 
























Coniferensamen gefundenen Zahlen. 





Diamino- 


Amidstickstoff stickstofl 





Kiweisskorper der 


ee 10.3 52.8 
Coniferensaimen 
Krystallisirtes r 
¥ 8.53 31.33 
Kieralbumin 
(Casein 13.37 11.71 


Ks ist wohl als ausgeschlossen anzusehen, dass Protein- 
stoffe von so grosser Verschiedenheit der Stickstoffbindung sich, 
physiologisch in jeder Beziehung ersetzen konnen. Da neben den 
Monamino- und Diaminosiiuren auch die anderen Complexe des 
Kiweissmolekiils, die Kohlehydrat-, aromatische und chromogene 
Gruppe, fiir den Organismus, und zwar in ganz verschiedene 
Richtung Bedeutung besitzen, so ist ersichtlich, dass eime jede 
weitere quantitative Aufkliirung des Aufbaues der Proteinstoffe 
unsere Vorstellungen iiber Werth und Rolle derselben als Niilir- 
und Baumaterial des) Organismus in einschneidender Weise 
heeinflussen muss, 





Ueber Molekularverhaltnisse von Tetanusgiftlésungen. 


 Mittheilung. 


Von 
Dr. W. G. Ruppel und Dr. F. Ransom. 


{us dem Privatinstitut des Professors Dr. Behring fiir experimentelle Therapie. 
- | 


Der Redaction zugegangen am t5. Februar 1899. 


Nach den thermodynamischen Betrachtungen van t Hoff s?) 
ist man berechtigt, in isotonischen Losungen, d. h. in Losungen 
von gleichem osmotischen Druck, eine gleiche Anzahl von 
Molekiilen anzunehmen. Losungen, welche den gleichen Gefrier- 
punkt zeigen, enthalten danach gleich viele Molekiile, und um- 
vekelirt besitzen diquimolekulare L6sungen den gleichen Gefrier- 
punkt. Aus der beobachteten Gefrierpunktserniedrigung einer 
Losung liisst sich daher die Zahl der vorhandenen Molekiile 
herechnen. Der Gefrierpunkt einer Losung sinkt proportional 
der Zunahme der Concentration. Die Gefrierpunktsdifferenz 
zwischen Lésungsmittel und Lésung wiichst) proportional der 
Anzahl der gelésten Molekiile, gleichviel welcher Art  die- 
-elben sind, 

Auf diese grundlegenden Gesetze van t Hoff) s stitzt 
“ich die von Raoult?) zur Bestimmung der Molekulargewichte 
von organischen Verbindungen angewandte Gefrierpunktsernie- 


1 J. H. vant’ Hoff, Zeitschr. f. physik. Ghemie, Bd. 1, 5. 481, 1887. 
F. M. Raoult. Ann. de Chim. et de Phys., 20, p. 217, T880. 
133, 1883. 2911, p. 66, 93, 99 u. 115, 1884. 3O0IV, p. 401, L885 
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drigungsmethode, welche mit Hiilfe des von Beckmann?) con. | 3 
struirten Apparates leicht ausfiihrbar ist. ; 

Nach Raoult-Beekmann s Methode ist es geluneger. : 
die Molekulargrésse vieler organischer Verbindungen zu er | i 


mitteln. Wir haben nun versucht, dieses Verfahren auch zi 
Erforschung der molekularen Verhiiltnisse in) Losungen yor 
Toxinen und Antitoxinen zu verwenden. Bei diesen Versuche: 
musste man von vornherein auf die Aussicht verzichten. zu 
absolut richtigen Zahlengréssen zu gelangen, da wir keine reine 
Toxine und Antitoxine besitzen. Wir mussten uns in Folge 
dessen zuniichst darauf beschriinken, Losungen von Toxine i— 
und Antitoxinen, deren Gehalt an wirksamer Substanz durc, a 17 
das Thierexperiment festgestellt werden konnte, hinsichtlich 

ihrer Gefrierpunkte miteinander zu vergleichen und ferner dic 2 
Veriinderungen zu verfolgen, welche durch das Wachsthun | 
der Bakterien und die hiermit eventuell verbundene Giftbildung Be 
in den Niithrsubstraten oder durch das Auftreten der Antikorpe: 
im Blut immunisirter Thiere hervorgerufen werden. 

Zahlreiche Versuche mit Tetanusbouillonculturen haber 
zu folgenden Ergebnissen gefiihrt: Es gelingt thatsiichlich, mi! 
Hilfe der Raoult-Becekmannschen Methode Unterschiede i 
der Zusammensetzung von Nihrfliissigkeiten vor und nach dei 
Wachsthum von Tetanusbacillen) zu constatiren: und = zwa! 
deuten die nach dem Wachsthum = stets beobachteten Ernie- 
drigungen des Gefrierpunktes auf eine Vermehrung der Mole- 
kiile in den betreffenden Fliissigkeiten. Hierdurch kénnte die 
Annahme als berechtigt erscheinen, dass bei der Lebensthiitig- 
keit der Tetanusbacillen spaltende Processe gegeniiber der syn- 
thetischen) vorherrschen. 

Die Versuchsanordnung war folgende: Eine aus Fleiscli- 
presssalt und kiiuflichem Pepton hergestellte Néhrbouillon wurd 
In zwel Portionen getheilt. Die eine Portion wurde mit Tetanus 
bacillen geimpft, wiihrend die andere nur zur Kontrolle dient 
und deshalb in’ dieser Abhandlung als Controllbouillon — be- 


l) k, Beekmann. Zeitschr. f. plivsik. Chem., Bd. I, 5. 638, [555 
Bd. VIE S. 324. 1891. 





vichnet werden soll. Beide Portionen wurden sodann in eine 
\Vasserstoffatmosphiire gebracht, und verblieben bis zur Priifung 
vm Brutschrank ber 37° C. 

Unsere Beobachtungen werden am besten aus folgender 
Tabelle. ersichtlich. 


Tabelle I. 











Trockengehalt Getivnnet ven Differenz 





der vegen Giftwerth 
Kontroll-|Tetanus- Kontroll- Tetanus- Gefrier- | Gefrier- iccm. = 
Bouillon Bouillon Wasser Bouillon Bouillon Wasser Bouillon 
i | 
[7 XI 98 2.95 ° — | 2,590° | 2,170° | 0,420°; — | — 


140 2.95%. 2.95% 0 5 165° 4.755° | 4.550°) 0,615°) 0.2008 400000 5 
1 99 '4.47%| — 770° | 41102 | ~0,660° — 
| 99) 4.47 95 | 4.42 901 4.770° 4.110°' 3.910% | O.860° O.200") FOO000 — 


1 99 |4,33 %o} — 4,115° |3.375° — |0,740° 


1 99) 4.35% 0 4,35 0/,) 4,115°13.375° 38,.240° | 0,875 0.1309 [2000000 








Aus diesen Versuchen geht hervor, dass das Aufbewahren 
der Kontrollbouillon unter den gleichen Bedingungen, unter 
welchen das Wachsthum der Tetanusbacillen erfolgt, weder 
eine Verinderung am = Trockengehalt, noch am = Gefrierpunkt 
hervorruft. Nach dreitigigem Wachsthum der Bacillen zeigte 
der Gefrierpunkt nur eine geringe Differenz gegeniiber der 
Kontrollbouillon, wiithrend er nach sieben Tagen seine  tiefste 
Lage erreicht hat. Eine weniger concentrirte Bouillon zeigte 
nach vierw6echentlichem Verbleiben im = Brutschrank dieselbe 
Erniedrigung wie nach 7 Tagen. 

Aus obigen Versuchen geht ein Zusammenhang zwischen 
der Gefrierpunktserniedrigung und dem Giftwerth nicht direkt 
hervor, indem bei der geringsten Differenz (0,130°) der Giftwerth 
am hochsten, dagegen bei der grésseren Differenz (0.2008) nach 
Vierwochentlichem Wachsthum der Bacillen am geringsten war. 

Nie Beobachtung, dass der direkte Giftwerth einer Tetanus- 
Houillon abnehmen kann, wiihrend die Cultur sich im Brut- 
‘chrank unter Luftabschluss befindet. ist bekannt. Dass die Ab- 
~hwichung des direkten Giftwerthes weit rascher erfolgt, wenn 


Ms. 


Ms. 
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die Bouillon der atmosphiirischen Luft) ausgesetzt wird, Hiss; 
sich experimentell mit: Leichtigkeit’ nachweisen. 

Kine Bouillon, welche nach dreitigigem Wachsthum dep 
Tetanusbacillen einen Giftgehalt: von 2000000 -—— Ms. int cen, 
hatte (doh. f cem. enthielt’ eine Giftmenge, welche geniigte. 
um 2O0Q0000 gr. Lebendmiiusegewicht oder 100000 Miiuse yon 
je 20 er. Gewicht zu t6dten), zeigte nach dreitiigigem Stehey 
an der Luft nur noch einen Giftwerth von 500000 —- Ms 
in to cem. 

Ks ist bemerkenswerth, dass mit dieser Abschwiichung 
auch eime Aenderung des Gefrierpunktes der Tetanusbouillon 
Hand in Hand ging, und zwar erfuhr der Gefrierpunkt der 
Bouillon nach dreitiigigem Stehen nicht eine Erniedrigung, 
sondern im Gegentheil eine immerhin bemerkbare Erhéhuneg. 
Obige Bouillon zeigte am 3. TL 99) einen Gefrierpunkt be 
3.2408, wihrend der Gefrierpunkt der abgeschwiichten Bouillon 
am 6. Ih 99 bet 3,260° lag. 

Bei volliger Zerst6rung des Tetanusgiftes, wie eine solche 
durch Erhitzen der Tetanusbouillon auf 1008 C. oder dariiber 
erfolgt, wird diese Steigerung der Gefriertemperatur noch mehr 
in die Augen fallend. 

Diese Verhiltnisse gehen aus folgender Tabelle hervor: 


Tabelle Il. 





Gefrierpunct | Differenz 


Giftwerth der gegen oe 
Datum ‘ins | Erhitzt aut 


Tetanus: Gefrier- | Gefrier- 


Wassers | 


; cem. 
soulllon) Wasser Bouillon 





115° 3,240° | 0,875° 

155°) 3.260°) O.855° 0.02 ° 

115° 3,260° O855°  — 

115° 3B.B05°. 0,720° 0,135 ° 100° #/2 Stunde 
115°) 3.645%) 0.4708 O.B85°) 150° iy. 10 Min 


_—~ 


3. IL. 99) 2000000 -- Ms. 


a 


6. 1. 99 AOOOOO — Ms. 


_ 


G6 TE. 99  AOOQOOO-1- Ms. 
6. I. 99 0) 


6. I. 99 () 


~-s 


-_ 


Diese Ergebnisse machen es wahrscheinlich, dass bei der 
Abschwiichung des Tetanusgiftes in der Bouillon eine Zusammen- 
lagerung von Molekiilen (Condensation) stattfindet. 























ES Auch die Verinderungen, welche das Auftreten der Anti- 
: cer im Blute tmmunisirter Thiere hervorruft, haben wir 
cht. mit Hilfe dieser Methode zu verfolgen, ebenso wie 

bemiht waren, die Wechselwirkung zwischen Toxin und 
\niiioxin. durch Verdanderungen) des) Gefrierpunktes der be- 





fenden Lésungen festzustellen, jedoch sind unsere Versuche 

nicht weit genug gediehen, um jetzt schon definitive 

Posultate zu geben. Wir behalten uns vor, dieselben in einer 
eren Mittheilung zu veréffentlichen. 
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Prof. 


v. Bunge tn 


Ein Beitrag zur Erforschung der Constitution des 


en am 16. Februar 1899 


oa pa ad 


Base 





] 





Eiweiss- 


ber den bisherigen Untersuchungen tiber die Constitution 


des Eiwetssmolekiiles sind zwet Punkte vernachiliissigt worden 


Mrstens ist man nicht von reinem, krystallisirtem Eiweiss au-- 


eegangen und zweilens hat man eine moglichst genaue quantitative 


Bestimmung der bis jetzt bekannten Spaltungsprodukte unter- 


lassen. 


Auf Anregung von Prof. v. Bunge habe ich es nun ver- 


sucht, 


der oben erwihnten 


dias 


Kiweissmolekiil 


abzubauen. 


Punkte. 


unter Beriicksichtiguie 


Als) Ausgangsmaterial zur Untersuchung wurde krystalii- 


sirtes Hiimoglobin verwendet. Dasselbe wurde nach der Methou: 
von Zinofisky!) 


dargestellt und doppelt’ umkrystallisirt. 


l,-| 
(‘}) 


versuchte zuerst das Eiweiss des Himoglobins vom = Hiimatin 


Zl 


lrennen., 


Ammontak 


ist 


HUSSerst 


Das Ausziehen 


des 


Mengen Hiimoglobin viel Alkohol. 


Hiimatins 
wmstiindlich 


und 


mil 


erfordert 


alkoholiseh 1) 


fiir 


klein 


leh wandte folgende Methode 


an, um das Eiweiss des Hiimoglobins vom Hiimatin zu-trennen 


Das noch feuchte Hiimoglobin wird eine Zeit an der Luft stehe: 


velassen, oder es wird ein Luftstrom durchgeleitet, um den 


Alkohol zu entlernen. 


| 


O. Zinoffsky. 


Zeitschr. f. 


physiolog. 





Cheniue 


Leber 


LSS6, 


Bd. 


clie ( tTrOSsSse 


A; 


> 


des 


16—34. 


Derauf wird das Hiimoglobin mit 10 }i- 


Himoglobinmolekiils . 
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(2 yiger Salzsiiure digerirt und auf dem Wasserbade bei einer 
Temperatur von 49—DO0° das Eiweiss extrahirt. Das Hiimatin 
hieibt ungelést am Boden des Gefiisses: man = deeantirt die 
\iissigkeit ab und neutralisirt mit Natronlauge und kocht; das 
Fiyveiss fiillt in grau-weissen Flocken aus. Man extrahirt nun 
as guriickgeblicbene Hiimatin so lange mit Salzsiiure, bis bei 
oy Neutralisation keine Triibung mehr entsteht. Diese Methode 
< zur Gewinnung kleiner Mengen Eiweiss verwendbar, aber, 
un «og@rdssere Quantitiiten darzustellen, zu zeitraubend. Ich 
haibe deshalb diese Methode wieder verlassen und das Hiimo- 
olobin direkt mit Zinnehloriiv und Salzsiiure zerlegt. Das Hiimo- 
slobin wurde nicht frisch verarbeitet, sondern erst getrocknet, 
damn moglichst fein. pulverisirt und in die kKochende Lésung 
von Zinnehlortiir und Salzsiiure allmiihlich eingetragen. Zum 
Krhitzen wurde eine Glasretorte angewandt, die mit einem 
hiicktlusskiihler versehen wurde. Zur Verwendung kamen 
210 gr. doppelt umkrvstallisirtes, ber 120° getrocknetes Héiimo- 
vlobin, das in 1100 cem. einer ca. 20°, o1gen Salzsiiure, welcher 
o0 er. Zinnchloriv zugesetzt waren, 76 Stunden lang am 
hiicktlusskiihler erhitzt wurde. Das dunkelrothbraune Reactions- 
produkt wurde nun auf ea. 5 Liter verdiinnt und das Zinn mil 
schwelelwasserstolf ausgefiillt. Das Filtrat war schwach weii- 
eelh gefirbt. Das Hiimatin bleibt fast ganz ungel6st und findet 
seh als) feinkOrniges Pulver am Boden des Gefiisses. Die 
eeringe Menge, welche mit in LoOsunge geht, wird durch das 
schwefelzinn mit niedergerissen, so dass die LOsung nach dem 
Miltriren fast vollig farblos ist. Sodann wurde das Filtrat aut 
dem Wasserbade etwas eingeengt und darauf mit 15000 er. 
krystallisirter Phosphorwolframsiiure!) versetzl, die in) wenig 
Wasser gelést war, wobei der Anfangs entstehende Niederschlag 
ich JOste und erst bei weiterem Zusalz von Phosphorwolfram- 
“dure abschied. Das Ganze wurde erkalten gelassen, wobei die 
ualbfliissige Masse zu einem theils kornigen, theils krvstallinischen 


M. Siegfried, Zur Kenntniss der Spaltungsprodukte der Fi- 


sskirper. Ber. der d. chem. Gesellschaft. Bd. 24, 3. 418—432. — F 
scher. «Ueber Spaltungsprodukte des Leucins. Inaug.-Dissert. 1S!). 


ss * 





















































Bret erstarrte. Der Niederschlag wurde abgesaugt und mit 5 °/oigey 
Schwefelsiiure, welche mit Phosphorwolframsiiure versetzt war, 
chlorfrel gewaschen. Der chlorfreie Niederschlag wurde dann 
In heissem Wasser suspendirt, wobei ein Theil sich loste. Die 





kochende Losung wurde mit einem geringen Ueberschuss von 
Barvthydrat versetzt und einige Minuten im Sieden- erhalten, 
Nach dem Erkalten wurde filtrirt, das Filtrat mit Kohlensiitie 
gesittigt, 15 Minuten zur Abscheidung des kohlensauren Baryunis 





erwirmt und filtrirt. Das Filtrat wurde mit einer Losung yon 
iO gr. salpetersauren Silbers versetzt. Sogleich fiel ein amorpher. 
velbweisser Niederschlag aus, der nach 24 Stunden abfiltrirt, 
salpetersiiurefrel gewaschen und iiber Schwefelsiiure getrockiuc! 
wurde. 

Die Menge des Niederschlags betrug 15,7275 gr. = 6,533" 
der urspringlichen Himoglobinmenge. 


Die Analyse ergab folgende Werthe: 
O.1760 gr. Subst. gaben: 0.0535 H,O 
und 0.1230 CO,. 

O.1595 gr. Subst. gaben: 16.5 cem. N bei 22° u. 738.8 mm. He. 
0.1640 gr. Subst. gaben: 0.0992 Ag. 

19,03 °%o C 

221° H 

11.35°/o N 

LU.59°% o O 


HHR2° Ag, 


— 


Das Filtrat von diesem Niederschlag war schwach = trib 
und wurde auf dem Wasserbade zum diinnen Syrup eingedamy tt, 
wobei sich ein Theil des Silbers als schwarzer, schmierige! 
Niederschlag abselied.  Derselbe wurde abfiltrirt und == das 
welngelbe Filtrat allmihlich mit Alkohol versetzt. Nach einige 
Zeit enstand ein schwach gelbweisser, amorpher Niederschlag. 
der sich nach mehrstiindigem Stehen nicht vermehrt hatte. E- 
wurde nun Aether zugegeben und einige Tage stehen gelassen 
Der Niederschlag hatte sich noch etwas vermehrt.  Derselhe 
wurde abgesaugt, mit Alkohol und Aether gewaschen und iihe: 
Schwefelsiiure getrocknet. 


Die Menge des Niederschlags betrug 1, 


eae aaa 





O.1799 er. 


0.2215 er. 


ON.O382 er. 


Subst. 


subst. 


Subst. 


saben: O.O580 


19.55 °%/o C 
240 9) H 
19,097 °%o N 
7,.3803°!o OQ 


Moe %o Ag 


er. HO 
und 0.1265 » GO 
eaben: 38.5 cem. N bei 22° u. 738.8 mm. Hyg. 
gaben: O,OL9YT Ag. 


2 












Das Filtrat von diesem Niederschlag gab auf weiteren 
Zunatz von Aether keinen Niederschlag mehr. 


Es wurde nun 


dev grosste Theil des Aethers und Alkohols auf dem Wasser- 


bade abdestillirt, der Destillationsriickstand erkalten gelassen, 
liltvirt und nochmals mit Aether und Alkohol versetzt. Sofort fiel 


cin Welssgelber amorpher Niederschlag aus, welcher nach vier- 


udzwanzigstiindigem Stehen abgesaugt, mit Alkohol und Aether 


ceewaschen und getrocknet wurde. 


0.2655 


0.1640 gr. Subst. gaben: 0,0932 gr. Ag. 


W.1590 gr. Subst. 


+ 


Die Menge des Niederschlags betru 


gaben: 0.0310 gr. H,O 
und 0.1240 gr. CO,. 


gr. Subst. gaben: 36 ccm. N bei 22° u. 738.8 mim. Hg. 


21,25 °/o C 


Jl 


4 %  H 


14,587° 0 N 
12,875 °%/0 O 


4RSD 


y Acs 
0 £8. 


g 2.1480 gr. = 0,895? 0. 


-— as. 


Die Analyse ergab folgende Werte: 


Das Filtrat von letzterem Niederschlag wurde nochmals 


der Destillation unterworfen und gab auf abermaligen Zusatz 


von Aether nur noch eine geringe Menge Niederschlag. 


genauere Untersuchung der 


noch 


iin eingehendere Studien damit anzustellen. 


ausfiihren. 


einzelnen 


Kine 


Silbersalze werde = ich 


Die vorliegenden Mengen waren zu gering, 
> 5 } 


Der Alkohol und 


Acther wurde nun auf dem Wasserbade vollig verjagt, der 


zuriickbleibende Syrup mit Wasser verdiinnt und mit Schwefel- 


Wasserstoff behandelt, um den Rest des Silbers auszufiillen. 
Nauchdem die Fliissigkeit durch Erwiirmen vom Schwefelwasser- 


stolf befreit war, wurde dieselbe zum dicken Syrup eingedampft, 
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mit absolutem Alkohol behandelt, wober sie sich fast vollig 
loste. Die L6sung wurde nun mit alkoholischer Quecksilber- 
chloridl6sung?!) versetzt. Es entstand nach einiger Zeit) ein 
weisser, flockiger Niederschlag, der einige Tage stehen  blieh. 
dann filtrirt und mit Schwefelwasserstoff zerlegt wurde. Das 
Schwefelquecksilber wurde abfiltrirt und das Filtrat zur Trockene 
verdampft. Es hinterblieben O,5680 gr. cines in weissen Bliittehen 
krystallisirenden Korpers, welcher auf Cholin und Betain gepriif| 
wurde, aber keine sichere Reaction auf diesclben gab. 


Filtrat vom Phosphorwolframsiiurentederschlag. 


Die iberschiissige Phosphorwolframsiiure wurde mit Baryvt- 
hivdrat entfernt, das Filtrat mit Schwefelsiiure versetzt, um den 
iberschiissigen Barvt auszufallen, und mit’ kohlensaurem bBlej 
behandelt, um den e@réssten Theil der Salzsiiure zu entfernen, 
Das Bleichlorid wurde abfillvirt, das Fillrat’ mit Schwelelwasser- 
stoffentbleit und der Rest der Salzsiiure mit Silberoxvd entfernt, 
Die salzsiiurefreie Lo6sunge wurde auf dem Wasserbade zn 
dicken Svrup eingedampft und einige Tage in der Kalle stehen 
gelassen, wm das Tyrosine zur Abscheidung zu bringen. De 
zu einem Brei erstarrte Syrup wurde nun ins wenig Wasser 
gelost, wober das Tvrosin. zuriickblieb. Dasselbe wurde al- 
liltvirt, mit) Wasser, Alkohol und Aether gewaschen, ber 100° 
eetrocknet und gewogen. Die Menge desselben betrug 3.639 er. 
—= 1,52 0, umkrvstallisirt: aus verdiinntem Ammoniak 1.7725 

O738" 0. Die Stickstoffbestimmung nach Warrentrap)p- 
Will ergab aus 0,0772) gr. Substanz 0,095) PtCl.<NH,), = 
7.64% No N aus der Formel des Tvrosins berechnet = 7,73" 

“Zur Trennung von Leucin, Glutaminsiiure, Asparaginsiiure 
und Phenvlamidopropionsiiure wurde folgendes Verfahren an- 
gewandt. Das Filtrat vom Tvrosin wurde auf ca. 2 Liter ver- 
diinnt und mit einer” gesiittigien Losung von- salpetersaurem 
Quecksilberoxyd versetzt. Das) salpetersaure Quecksilberoxyd 


1) J. KE. Sehulze, «Ueber basische Stickstoffverbindungen aus 
dem Samen von Vicia sativa und Pisum sativ. Zeitschrift fiir physiolog 
Chemie, Bd. XV, 8S. 140—161, 1891 u. Bd. XVII, 8. 193—216, 1893 
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die Asparaginsiiure, Glutaminsiiure und emen Theil der 
Phenvlamidoproplonsiaure !) aus, withrend das Leacin in Losung 
eibt. Der Niederschlag wird gut ausgewaschen, mit Schwetel- 
vasserstoll zerlegt, das Filtvat eingeengt und mit einer ammonta- 
kalischen Silberl6sung versetzt. Der entstehende Niederschlag 
hesteht, wie Stegtried?) gezeigt hat, aus asparaginsaurem 
Silber. Die auf diese Weise gewonnene Asparaginsiiure betrug 
0.16907 er. == O1950% 0. Eine Stickstoffbestimmunge war mir 
aider nicht moglich zu machen, da mir ein Theil der Substanz 
heim Umkrystallisiren verloren) ging. Aus dem Filtrat) der 
\sparaginsaiure wurde das Silber mit Schwefelwasserstolf ent- 
fernt und die Salpetersaiure mit) Bleioxvdhydrat. Nach Ent- 
frnune des Bletes mit Schwefelwasserstolf wurde die Loésune 
init Salzsiiure versetzt und zwei Monate im Eisschrank stehen 
velassen. Nach dieser Zeit hatte sich eine geringe Menge salz- 
svurer Glutaminsiiture ausgeschieden, die abfiltrirt, mit Silber- 
oxyd zur Entfernung der Salzsiiure behandelt, cingedamptt und 
eetrocknet wurde. thre Menge betrug O,0265. er. OOT1% 
Glutaminsiture, Emme Stickstoffbestimmune auszufiihren, war bei 
der geringen Menge nicht moelich. Das Filtvat der salzsauren 
(ilitiuminsiure wurde, nach Abscheidune der Salzsiiure mil 
“iiberoxvd, zur Priifung auf Phenvlamidopropionsiiure verwandet, 
Da bis jetzt die Phenyvlamidopropionsiiure nur in geringer Menge 
vefunden worden und die) Reingewinnung mit) betrichtlehen 
schwiertgkeiten verbunden ist, sah ich von einer quantitativen 
Bestimmung ab. Es wurde der Riiekstand mit) chromsaurem 
Kali und Schwefelsiiure am Riickflusskithler erhitzt. | Nach 
wenigen Minuten trat der deutliche Geruch nach Benzaldelva 
uu Nach halbstiindigem Kochen wurde die Fliissigkeit erkalten 
velassen.  Dieselbe hatte deutlichen Geruch nach Benzoesiiure. 
bine Ausscheidung der Benzoesiiure fand wegen der geringen 
Menge nicht statt. Auch Ausschiitteln mit) Benzol ereab einen 


ly) FE. schulze, Ueber die Amidosiiuren, welche bet der Zer- 
seizung der Eiweissstoffe mit Salzsiiure und Barytwasser entstehen. 
Zeitschr. f. physiol, Chemie, Bd. IX, S. 63—121. 
*) M. Siegfried, «Zur Kenntniss der Spaltungsprodukte 
veisskérper. Berichte der d. chem. Gesellseh. Bd. 24 418--432. 
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minimalen Riickstand, der keine deutliche Reaction auf Benzo. 
siure zergete. 


Filtrat vom Quecksilberniederschlag. 


In die vom ersten Quecksilberniederschlag abgelautene 
I liissigkeit wurde Schwefelwasserstoff eingeleitet zur Entferniuys 
des Quecksilbers. Das Filtrat vom Schwefelquecksilber wurde 
mit Bleioxvdhydrat) behandelt, um = die Salpetersiiure zu ent- 
fernen, und eingedampft. Die Fliissigkeit erstarrte zu einer 
krvstallinischen Brei, der der Hauptmenge nach aus) Leuciy 
bestand. Die ganze Masse wurde auf das Saugtilter gebrach, 
aubgesaugt und mit wenig Wasser nachgewaschen. Das Filtra! 
wurde nochmals mit) salpetersaurem Quecksilberoxyd  versetz/. 
Ks entstand noch ein geringer Niederschlag, welecher abfiltrin 
und mit Schwefelwasserstolf zersetzt wurde. Das Filtrat) vou 
schwefelquecksilber gab omit) ammoniakalischer SilberlOstne 
keinen Niederschlag mehr: auch bei liingerem Stehen im [is- 
schrank schieden sich keine Krystalle ab. Teh dampfte dic 
Hliissigkeit ein und) oxvdirte den geringen Riickstand mi 
chromsaurem Kali und Schwefelsiiure. Sogleich nach den 
kvwiirmen trat der deutliche Geruch nach Benzaldehyd au 
Nach hatbstiindigem Erhitzen wurde die Fliissigkeit) erkalten 
gvelassen, wobet sich eine geringe Menge Benzoesiture in felnen 
Blittchen ausschied. Die Fliissigkeit wurde dann mit Aethe 
ausgeschiittell und der Aether verdunstet. Der Riiekstand 
hatte stechenden Geruch nach Benzoesiiture und gab mit Eisen- 
chlorid den bekannten rostbraunen Niederschlag. Eine Schme!z- 
punktbestimmung war wegen der geringen Menge nicht: moglich. 
da beim) Umkrystallisiren zu viel verloren gegangen wiire uni 
auch geringe Verunreinigungen den Schmelzpunkt bedeutend 
herabdriicken. Die vom zweiten Quecksilberniederschlag a- 
evelaufene Fliissigkeit’ musste den Rest des Leucins enthalten und 
wurde wie oben behandelt. Diese Leucinmenge wurde mit det 
friher gewonnenen zusammen aus alkoholischem Ammoniik 
tinkrystiullisirt: die Summe beider Mengen betrug 100,077 gv. 


, 


(1.7% » Leucin. Die Stickstoffbestimmung ergab folgende Werthe: 

































in. 


G.{380 gr. Subst. gaben 0,2300 gr. PtCl,(NH,), = 10.48% 0 N. 
ie Formel des Leueins fordert 10,7°%o N, 

Hlasiwetz und Habermann fanden bei der Zersetzung 
dex Eiweisses mit Zinnchloriir und Salzsiiure Chlorammon_— in 
dew erhaltenen Reactionsprodukt. Sie nahmen an, dass das- 
eojhe yon jenen im Eiweiss primar enthaltenen Verbindungen ab- 
samme, welche gleichzeitig Asparaginsiiure und Glutaminsiiure 
lieforn. Es ist wahrscheinlich der Stickstoff einer NH,-Gruppe, 
welcher in Form von Ammoniak abgespalten wird. 

Bei meinen Versuchen wurden zur Bestimmung des 
Ammoniaks 20 gr. Hiimoglobin mit Zinnehloriir und Salzsiiure 
yopsetzt und nach Ausfiillung des Zinns auf 200 cem verdiinnt. 
peo der Losung wurden mit Kalilauge versetzt, destillirt und 
das Ammoniak in Salzsiiure aufgefangen. 

5 ccm der Lésung gaben 0.1810 PtC],(NH,), = 2,269 0 N. d. Himoglobins. 
(5 Q.1837 2.30 9/o 
Im Mittel: 2 28 °', 

In folgender Tabelle sind die aus den gefundenen Mengen 
ce RE ae Procente C, H ete. zusammen- 

oestellt: 


(ilutamin- Asparagin- Silbersalze: 
Leucin Tyrosin siiure siiure I. I]. Il. 
(, 22.918 0.912 0.0049 0.0703 ioe 0155 O90 
I 4.1388 0.0845 0) .QO067 0.0102 14% = =OOL9 OLY 
\ 44566 O18 0.00104 0.0205 he O151 O133 
() 10,186 0.4053 0.0047 0.0958 O.689 0.058 0155 
Summe: 

C, == 25,4725 

H== 4,41617 

N= 7,90114 


G = 11,5518. 
Procentische Zusammensetzung des Hiimoglobins, ftir 
(oH, N.S. Mittel aus 4 Analysen,!) fiir Sauerstoff aus 3 
Al ulysen: 


1, Hoppe-Seyler und Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chemie, 
Bd. XIV, S. 289. 

Otto, ebendas. Bd. VII, S. 61. 

Biicheler. Hiifner, Gratulationsschrift an Ludwig 1886. 

Zinoffsky. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. X, 5. 16. 

























19.73 O 
O42 Fe, 

Eine Kohlenstoff und Wasserstoffbestimmung yom Hoy 

globin habe ich selbst ausgefiihrt und folgende Werthe erhs 
O.2794 gr. Subst. gaben 0.5620 CO, und 0.1720 H,O 
D4+,869'o Cou. 6.8590 H. 

Vergleichen wir nun «die gefundenen Werthe nit 
procentischen Zusammensetzung des Hiimoglobins, so er, 
sich, dass wir beinahe die THalfte Kohlenstoff, cirea die Hil 
Stickstolf, 2.3 Wasserstoff und etwas mehr als die Halfte San 
stoff in) den Spaltungsprodukten wiedergefunden haben. |) 
andere Halfle der Spaltungsprodukte fehlt uns also noch, 
quantitative Bestimmung ist eben in Folge der Verluste, dies) 
nicht umgehen lassen, und aus Mangel an_ priicisen Method 
zur Tsolirung der einzelnen Spaltungsprodukte sehr erscliw: | 
lech moéchte diese Untersuchung nur als den Anfang zu mei | 
welteren Arbeiten tiber die moeglichst genaue Bestimmung « ce | 
einzelnen Spaltungsprodukte ansehen. Denn nur auf di 
Weise wird es gelingen, nach und nach alle im Eiweissmoles 
vorhandenen Radicale zu isoliren. Das Hiimoglobin wird - 
als Ausgangsmaterial am besten dazu eignen, da es leieli! | 
grosseren Mengen rein zu gewinnem Ist. Retmes Material i! © Pe / 
Hauptfactor, denn nur auf solchem kann eine genaue quantities & 
Bestimmung der einzelnen Spaltungsprodukte fussen. 




























Ueber die quantitative Bestimmung des Phenols im Harn. 
Von 
Carl Neuberg in Berlin. 


Aus dem chem. Laborat. d. patholog. Instituts za Berlin 


Der Redaction zugegangen am 17. Februar 1899, 


Ceberblickt man die in der Litteratur vorhandenen An- 
caben fiber die Quantitiit des im Harn in’ pathologischen Féillen 
thalfenen Phenols,!) so fallen die verhiltnissmiissig ausser- 
rdentiich hohen Zahlen fiir den Diabetes mellitus auf. So hat 
\ Strasser?) in fiinf Féillen von Diabetes ausnahmslos eine hohe 
Vhenolausscheidung beobachtet, in cinem Falle im Maximum 


W6935 er. withrend 24 Stunden. Da nicht abzusehen ist, warum 


’ 
ie Entstehung des Phenols gerade beim Diabetes so ausser- 
dentlich gesteigert sein soll, so liegt der Gedanke nahe, dass 
ese Vermehrung nur eine scheinbare, durch die Methode 
dingte sein konne. In der That macht Huppert?) zu den 
/ahien von Strasser die Bemerkung: «hier ist offenbar das Aceton 
ifbestimmt worden». Allein Strasser hat die im Huppert- 

| ~hen Laboratorium ausgearbeitete Methode von Kossler und 

| Penny!) benutzt, bei welcher das Aceton ausgeschlossen ist. 
Das Verfahren von Kossler>) und Penny besteht nun 
rin. dass man aus dem Harn durch Eindampfen bei alkalischer 


‘) Phenol als Sammelbegriff fiir Phenol u. Kresol. 
- Zeitschr. f. klin. Medic. Bd. 24. S. 543. 
' Huppert, Analyse des Harns. 10. Aufl. 8. 149. 
Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XVII, 8. 117. 
In Folge eines Druckfehlers ist im «Huppert» statt Kossler 
Kossel gesetzt. 
























Reaction zuerst das Aceton entfernt, dann nach dem Ansiiy) 
wicderholt destillirt, die im Destillat etwa vorhandene salpety, 
siure und Ameisensiiure durch Schiitteln) mit) kohlensauy. 
Kalk an Caleitum bindet und nochmals destillirt. Das Dest; 
wird dann mit '/10o KOH alkalisch gemacht und in der Wi 
mit einer abgemessenen, hinreichend grossen Menge 3/10 Norn 
jodlosung versetzt, welche alles Phenol als) Trijodpheno! 
Abscheidung bringt: nach dem Erkalten siiuert man oan 4 
titrirt den Ueberschuss an Jod mit einer auf die Jodlis 
eingestellten Natriumthiosulfatlbsung zuriick. 

Demnach wird bei normalem Verfahren das Aceton «. 
Fehlerquelle ausgeschlossen. — Vielleicht) hat Huppert 
Sinn, dass durch das Eindampfen bei alkalischer Reac' 
etwas Acetessigsiiure zuriickbleiben kénnte, die dann_ |) 
Destilliren nach dem Ansiiuern Aceton in das Destillat lic! 
wiirde. 

Aber es ist noch eine andere Erklirung dieser hol) 
Resultate denkbar, auf die mich Herr Prof. E. Salkows! 
aufmerksam machte, indem er mich zur Untersuchung der ¢ 
schligigen Verhiiltnisse aufforderte. 

Derselbe!) hat vor einiger Zeit) gefunden, dass Traul) 
und Fruchtzucker bei der Destillation mit verdiinnten Siu 
Substanzen von keton- oder aldehydartiger Natur geben, 
mit Jodlésung unter Bildung deutlich wahrnehmbarer Meny 
von Jodoform reagiren, also beim Kossler- und Penny sci 
Verfahren jodbindend wirken und somit entsprechend  ( 
Zuckergehalt des Harns, Fehler bedingen miissen. 

Huppert gedenkt der Moéglichkeit dieser Fehlerque: 
allerdings auch, ist aber der Ansicht, dass dieselbe bei In 
haltang der von Kossler und Penny gegebenen Vorschri!\ 
nicht in Betracht komme. Er?) sagt: «Die durch die fren 
Substanzen verursachten Fehler lassen sich aber vermeiden, w 
man zur Gewinnung des Phenols aus dem Harn in folget 
Weise verfiihrt. » - 


1, Kk. Salkowski, Pfliigers Arch., Bd. 56, S. 339. (1894). 
2) Huppert, Analyse des Harns, 10. Aufl. 1898, 5. 786. 
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Ms ist indessen nicht abzusehen, in welcher Weise das 
ypfohlene Verfahren auf die Vermeidung des Fehlers  hin- 
-ken kénnte. Jedenfalls bedurfte die Frage der Unter- 
ec hung. 

Revor diese vorgenommen wurde, schien es angebracht, 
» Genauigkeit des Verfahrens von Kossler und Penny noch 


einmal zu priifen. 
Zu diesem Zweck wurden 1,1 gr. reinsten Phenols vom 
etepunkt 183° und 1,0 gr. p-Kresol vom Siedepuukt 198° 


es 


nach sorgfiltiger Trocknung tiber Schwefelsiiure genau ab- 
oyogen. In Wasser gelést und zum = Liter aufgefiillt. Von 
diesen beiden Loésungen wurden 10> resp. 5 com. mehrmals 
my titration gebracht und folgendes Resultat) erhalten: 


A. 


- Aigo KOH) tio I tip NagSeO3  Jodverbraueh | [m Durchsechnitt 


10 =| «15,0 7,9 71 verbrauchten — Gefunden!): Berechnet 
8 15,0 8,0 7.0 10 ecm. | Phenol Phene! 
5 7.6 4,2 3.4 Phenollés, 0,0440 gr. |= 00410 gr. 
10 13.9 5.3 3,2 7.025 com. 119 J. 

} p-Aresoiis. Tyo KOH "to J Yio NagSeQg! Jodverbraueh Ini Durchschnitt 
10 15.0 o4 5.6 verbrauchten — Gefundent)- Berechnet 
10 15,0 9.5 5,5 10 com. p-Kresol p-kresol 
5 7,0 4.3 2,7 Parakresolliés. = 06,0098 gr. = 0.0100 gr 
10 F250 9,7 5.3 545 com i J 


Durch diese Zahlen ist) die ausserordentliche Schiirfe der 
Methode. fiir die Bestimmung beider Phenole ausser Zweifel 
PeSeIZt. 

lin nun experimentell den vermutheten Einfluss des aus 
Cen Kohlehydraten abgespalteten halogenbindenden Produkts 


1, 


wi ie naassanalvtische Bestimmung der Harnphenole zu er- 
elsen. wurde folgendermaassen verfahren. 

Yon 1500 cem. normalen Harns wurde der Phenolgehalt 
) Portionen zu je 200 cem. nach der Methode von Kossler 


(Penny bestimmt, wobei das auf 100 com. abdestillirte 


| cem. verbrauchter ‘10 N-Jodlésung entspricht O,QOL5670 gr. 
oder O.OOLSO18 er. p-Kresol. 




























































Fliissigkeitsvolumen mehrmals zu 200 cem. wieder ergiiny 
wurde. 


Harn 14, KOH) tio J | tio NagSeOg) Jodverbrauch (Anzahl d. Destill.| 


| Im Mitte] 
200 com, 10 1 16,0 10.6 5.4 3 | : 
a ; | braucht 5.6 
15 | 25.0 19,8 5.2 3 sans 
{ | | JOdLOsUune 
» 15 | 85,0 13,8 6,2 4 


Die 3 untereinander befriedigend  tibereinstimmend) 
Versuche ergeben also, da 1 cem. Jodl6sung —= 0,0015670 ¢ 
Phenol oder == O,OOL80L8 gr. p-Kresol, fiir die Tagesmen: 
yon 1500 ccm. im Mittel: 

15/2. 5,6. 00015670 == 0.0658 gr. Phenol, resp. 
15.2. 5.6. OOL8OL8 == 0,0757 er. Parakresol. 


Nun wurde in 38 weiteren Portionen desselben normal 
Hirns nach Zusatz von 2 er. Traubenzucker auf 200 cem. Uy 
die Phenolmenge unter sonst gleichen Bedingungen wie yorly 
ermittelt: 


C.. 
Harn 200 com. Vio KOM Vio J | i9 NagSyOg , Jodverbraueh Anzahl d. Destill.{ Im Durch 
12 or, D xtrose, 15 30,0 22,0 3,0 3 verbrauch 
1D 25,0 17,0 8,0 3 8.4 com 
15 25,0 5.7 | 93 | 4 Jodlisung 


Diese Tabelle, die einen gerade 142mal so hohen Wer 
fiir die Phenolmenge ergeben wiirde, als Tabelle B, zeigt deutli 
einen Mehrverbrauch an Jod und zugleich die Abhiingigk 
desselben von der Anzahl der ausgeftihrten Destillationen. 

Um nun die Moeglichkeit) auszuschliessen, die) Zunalin 
jodbindender Produkte einer Reaction des Traubenzuckers 1) 
ieend welchen Bestandtheilen des Harns zuzuschreiben ut 
nicht auf Kosten einer Spaltung durch die angewandte Schwe'le- 
siiure zu setzen, wurde der Versuch viermal mit 10 cem. « 
zur Aufstellung der Tabelle A benutzten Phenoll6sung unter Z! 
satz von 200 resp. 300 com. 1°/oiger Dextroselésung und 9 col & 
concentrirter Schwefelsiiure fiir 100 com. Fliissigkeit wiederho: 
Durch reines Wasser wurde das urspriingliche Fliissigkeitsvolum 
stets wiederhergestellt, wenn dasselbe von 300 cem. aul 1! 
resp. von 200 cem. auf 100 gesunken war. Das Destillat wor’ 
dann iitber kohlensaurem Kalk rectificirt und titrirt: 



























1°. Trauben- aa . 
Rm) tin ROH | t/t J tig NagS.Og | Jodverbrauch | Anzahl d. Destill. 
Ave keriosung. 


CH.OH-L6s. 4 


ff 15 PDA 15.4 Q (5 5 
CH, 0,-Loés. 
|? P41) 10.6 4 5 
; 1 204) 9.7 10,3 { 
C HL-OH-Los. -+- 
ai, 20) 28.0) 11.9 16.1 3 


CCIE: CH,,0,-Los. 


oe © Ha nach Tabelle A 10 cem. der angewandten Phenol- 
sue im Durehschnitt 7,025 cem. Jodlésung verlangen, so 
dieser Versuch nun unzweldeutig die langsam sich hin- 

: eude Abspaltung von Produkten aus dem angewandten 
 koldehvdrat, die mit der Hypojoditidsung in Reaction traten. 


Jieleich stand der Mehrverbrauch an Jod gegen Tabelle A 


» 


25 com. fir dretmalige Destillationen und 3.3) fiir eine 
viermalige in angeniiherter Vebereinstimmung mit dem aus 
belle CG gegen B gefundenen von 2,7 resp. 3.1 cem. 

Diese Ereebnisse zwingen nun zu dem Schluss, dass die 

ie von Kossler und Penny bei Anwesenheit von Trauben- 

eker dna Urin zu falschen und zwar zu hohen Werthen. fiilirt, 

lass die Steigerung der Phenolausscheidung, die man bet 
Hhabeles beobachtet haben will, wohl auf emem durch das 
Verfahren bedingten Trugschluss beruht. 

Ms wurde nun versucht, quantitativ die Menge jodbindender 
Vrodukte zu bestimmen, die unter gleichen Bedingungen aus emer 
evogenen Menge Traubenzucker bei der Methode von Jtosster 
wd Penny durch dieselbe Menge Siure, d.h. 5 cem. concentr. 
Hs, auf 100 cem. Fliissigkeit, bei gleicher Zahl von Destil- 


hy Ee eionen gebildet: wird. 

| Die schwach sauer reagirenden Destillate wurden tiber 
. | falciimearbonat von gleichzeitig entstandenen fliichtigen Siiuren 
) BB betveit und folgendermassen zur Titration gebracht. 

: Nach dem Versetzen mit 210 Kalilauge bis zur. stark 
1 Kalischen Reaction wurde 4/10 Jodlésung im Ueberschuss bis 


deullichen Braunfiirbung hinzugefiigt und die Loésung in 
ver starken St6pselflasche ebwa 15 Minuten auf dem Wasserbad 
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erwirmt, wobei das Glas mit einem Leinwandtuch umwickel; 
war. Nach langsamer Abkihlung wurde das tiberschiissice 
Jod nach dem Ansiiuern durch verdiinnte Schwefelsiiture mittels 


Mio Thiosulfat zuriicktitvirt. So ergaben sich folgende Zable): 


I. 
2 gr. Dextrose | '/io KOH | '10 J | ‘10 Na S,O, Jodverbrauch|  Anaahl d. Desi 
in 200 HO 10 | 15 | 13.0 2.0 3 
15 20 | 17.3 Zia 3 
LD A) | 17.5 2.5 3 
i %() 18.2 1.8 a 
[2 is | 15,9 24 3 
12 1 | 3. é i 2 
1d 2) 18.4 1.6 ? 
{2 Is 17.1 0.9 2 
1d 20 | 19.0 1.0 2 
~ x a 10 1D 14.2 0.8 
fj 11 99 1.1 3 
| 7 11 97 1.3 
| & 12 | 10.5 1.5 f 
| 8 12 | 99 2.1 
| oF Cae 90) 2.0) 


Die starken Schwankungen in den Resultaten machiten 
die Aufstellung einer Correctionstabelle fiir Procente Trauben- 
zucker unmoglich, auch wiire der Werth einer solchen illusoriset, 
falls andere sowohl im normalen wie pathologischen Harn vor- 
kommende Kohlehydrate, deren Menge nicht leicht zu bestimmen 
ist, ebenfalls unter dem = Einfluss der Schwefelsiiure bei der 
Destillation jodbindende Produkte abspalten. 

Zur Entscheidung dieser Frage wurden einige der in 
betracht) Kommenden Kohlehydrate!) nach = dieser Richtung 
untersucht und hierber genau so, wie vor Tabelle E angegeben 
ist, verfahren. Destillat wie destillirende Fliissigkeit blieben 
stefs rein weiss und klar, nur bei der Fructose fiirbte sich 

1) Alle angewandten Kohlehydrate waren rein und besonders auf 
einen von der Darstellung ‘ier ihnen etwa anhaftenden Gehalt an Alkolio! 
und Aceton untersucht. 



































en. Se 


Kolbeninhalt nach Zuftigen der Schwefelsiiure bald) gelb 
schied wenig dunkle Huminsubstanzen aus: 


a | 


KF. Fructose. 


Fro in 'j1o KOH ‘10 J) tito NaS O, Jodverbrauch Anahi d. Destill. 


1D 25.0 17.9 7.1 4 
| : 
pt. EP 10 12.0 Qs 22 3 


200 HO 


Gi. Milehzucker. 


Dov Milehz.in) ‘to KOH to J 410 Na,S,O, Jodverbrauch | Anzabl d. Destill. 


200) HO 20 25.0 22.9 i 2 
LD 10.0 fe 2.3 3 

ton) Hz) 
| ery. Milehz. in I 20.1) 18.6 14 3 


2)0) HO 


H. Glycogen, 


200 HO 15 22.0 17.8 4.2 | 4 


' 


0.25 gr. Glycogen . 
12.0 | 10.3 Li rs 


in 200 H,O 
5 10.0 &.9 1.1 | 3 


Ausserdem ist noch auf die den Kohlehydraten nahe- 
-tehende Glucuronsiiure Riicksicht zu nehmen. Da die im Harn 
vuftretenden gepaarten Glucuronsiuren durch verdiinnte Mineral- 
siiuern in der Wiirme in ihre Componenten gespalten werden, 
die freie Glucuronsiiture aber nach Tolleus und seinen Schiilern ?) 
ber der Destillation mit) Siiuren reichlich Furfturol bildet, so 
enthalten ihre Destillate stets ein jodbindendes Produkt, ganz 
duvon abgesehen. dass der zweite Bestandtheil in vielen Féillen 
vleichtalls flichtig ist und mit Halogen reagirt. 

Die Zahlen der Tabellen F, G und Ho zeigen nun ohne 
\Weiteres, dass der nach der Methode von Kossler und Penny 
ibgeleitete: Werth fiir die Phenolmenge nicht nar in’ patho- 
ogischen Fiillen. sondern auch fiir den normaten Harn in Folge 
‘lets anwesender Kohlehvdrate eme Entstellung erfahrt, die 

1) Dissert. von A. Giinther u. G. de Chalmot. Gottingen 1891 
issert. von F. Mann, Gottingen 184. 
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sO gross ist, dass die Benutzung des Vertahrens in) der jyjs- 


herigen Form unzuliissig erscheint. 

Anlangs bleben alle Bemithungen erfolglos, die dure 
ihre Cenanigkeit wie Bequemlichkeit gleich ausgezeichnet: 
Methode von Wosster und Penny auch fiir den Fall de 
Anwesenheit von WKohlehyvdraten in einfacher Weise brauchba 
zuomachen, so dass anch der WKliniker micht> vor ihrer Ajy- 
wendung zuriiekzuschrecken brauchte. 

Denn eine wirksame ZerstOrung der Kohlehydrate vor Ein- 
wirkung der Schwelelsiiture auf die Phenolschwefelsituren kon 
nicht erreicht werden. Die Entfernunge eines githrungstihieer 
Z7uckers mittelst Hefe scheitert an der st6renden Alkoholbildune. 
Die Versuche. die im Harndestitlat) vorhandenen) Koérper von 
Aldehyd- oder WKeton-Natur durch Metalloxyde  fortzuoxyvdirey 
erwiesen sich als unausfithrbar wegen der Eigenschaft de. 
Phenols und in noch hoherem Maasse des p-Kresols. dure! 
alkaliseche Wupterlosung, ammonmakalische Silberl6sung tnd 
geliilltes Silberoxyd gleichfalls oxydirt zu werden, wiihrend 
Ouecksilberoxvd, Bleisuperoxvd und Wasserstoffoxyd die jod- 
hbindende Substanz nur unvollkommen anegriffen. Auch = starkes 
Alkali hatte nicht die gewiinschte Wirkung, denn in) manchen 
Killen trat wohl Gelbtirbung, vielleicht in Folge Bildung you 
Aldehydharz, ein, aber selbst nach 4&8stiindigem Stehen waren 
die stOrenden Produkte mieht verschwunden oder bildeten| sich 
nach dem Ansiuern zim Theil zuriick. Fir alle Palle anwendbia 
erwies sich allein folgender Weg, 

Gienau nach den Angaben von Kossler und Penny werden 
die Phenole in dem von Aceton befreiten Harn?) aus den Pheno!- 
schwefelsiiuren freigemacht und abgetrieben, das Destillat) wird 
tiber Caleiumearbonat zur Entfernung von salpetriger Siture und 
Ameisensiiure rectificirt und dann wie folgt behandelt. 

In einem 2-Literkolben wird das Gemenge der Pheno' 
und der durch die Destillation aus den Kohlehydraten  en!- 
stundenen jodbindenden) Produkte mit) einem grossen Ueber- 


Die Entfernung des Acetons an dieser Stelle ist nicht unbedin: 
erforderlich, empfiehlt sich aber, um nachher ein leicht ungiinstig wirken’ 


langeres Erwiairmen des Bleiphenolats zu umgehen. 








huss von lufttrockenem, hydratischem Bleioxvd (3 gr.), dias 
mit Barytlésung aus Bleinitrat frisch zu fiillen ist, und 5 cem. 
ner concentrirten LOsung von basischem Bleiacetat oder, statt 
heider, mit einer Aufl6sung von 1 gr. Aetznatron und 6 gr. 
stem Bleizucker versetzt und etwa 15 Minuten auf einem 
obhaft siedenden Wasserbad erhitzt. Hierbei lost sich ein Theil 
ies Bleioxvds in den Phenolen zu basischen Bleiphenolaten, 
wahrend die leicht fliichtigen Aldehyde entweichen. Zur voll- 
-Hindigen Entfernung der Letzteren erhitzt man den Kolbeninhatt 
poch kurze Zeit am absteigenden Kiihler auf freier Flamme, bis 
yenige Cubikeentimeter des tibergehenden Destillats ammonia- 
kv lisch-alkalische Silberl6sung nicht mehr reduciren, was gewohn- 
ich nach etwa 5S Minuten der Fall ist. Ein unnoéthig langes 
Mrhitzen ist za vermeiden, da bet anhaltender Erwiirmung die 
Bleiphenolate in thre Componenten zerfallen. Man siuert nun 
den Kolbeninhalt) stark mit verdiinnter Schwefelsiure an und 
destillirt die Phenole unter zweimaliger Ergiinzung der Fliissig- 
keltsmenge durch Wasser ab. 

Das Destillat wird nun wieder nach den Angaben von 
Kossler und Penny behandelt, d. h. mit Alkali tibersiittigt 
md nach dem Erwiirmen auf dem Wasserbad in einer grossen 
Sopselflasche sogleich mit "10 Normal-Jodlésung im = Ueber- 
~liliss versetzt, der in der Kiilte nach dem = Ansiiuern mit 
‘ao Thiosulfat) zuriicktitvirt wird. 

Die Brauchbarkeit dieser Abiinderung wurde mit der = zu 
Tubelle A verwandten Phenollédsung von 1,1 gr. im Liter und 
der p-Kresolldsung von 1.0 gr. im Liter unter Zusatz eines 
Gemisches von Aceton, Acetaldehyd und = Furfurol oder auch 
Hrekten Zuckerdestillats erwiesen: 


R 
t Phenoll. = !10 KOH) "ie J) to NayS,O,  Jodverbrauch =m Mitte! verb: 
‘ - . J 6.9 com 
() ce > » s) , e 
cm, 10 1p. ba feed 6.8 Ppa 
lv 12 18,0 10.9 74 Phenol = 06,0108 gr 
, i Ree Berechnet 
i) 14) bo. 8.3 4 Phenol = 0.0110 gr 
P-Kresoll. 19 KOH "10 J t/1o NaS O, | Jodverbramh. Im Mittel verbr 
, , 3 ‘ J 5.0 com 
t) ‘ 
eeMm. 10 1d. 10,1 + Gefunden 
) 10 15,0 Q7 D3 p.-Kresol = 0091 gr 
: , Berechnet 
i) 10 1.0 10.0 ame) p Kre-o] 0.0100 or, 





()* 
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Kénnen auch die beim p-Kresol erzielten Resultate keine), 


Anspruch auf absolute Genauigkeit erheben, so besitzen  <\¢ 
doch, wie durch Kontrollversuche festgestellt wurde, mindest ey. 
denselben Werth wie eine gewichtsanalyvtische Bestimmune, «ie 
folgendermaassen ausgefiihrt wurde. 

100 com. der 1 gr. im Liter enthaltenden p-Kresoll6suny 
wurden in einem Erlenmeyer-Kolben mit einem miissigen Ueber. 
schuss von Bromwasser versetzt und sofort) verkorkt: nach 
etwa 48 Stunden wurde der erhaltene  krystallinische Nieder- 
schlag auf einem gewogenen Filter gesammelt, tiber Schwetel- 
siiure zur Gewichtsconstanz getrocknet und gewogen: 

Gefunden T. 0.2701 er. 
I. 0.2773 

Dao sich nach Baumann und Brieger?) der zuers! 
entstandene amorphe Niederschlag von C,H(CH,)br,.OBr unter 
Wasser nach etwa 2 Tagen ein fast reines  krystallinische- 
C.UBr,.OH verwandelt hat, so ergibt: sich aus obigen Zahilen: 
+ piven - ceuat a y berechne! CnOOe B- Senge 

Auch an Harn wurde die Brauchbarkeit: des abgeiinderten 
litrimetrischen Verfahrens erprobt. Zu diesem Zwecke wurde 
der Phenolgehalt in 500 cem. Harn nach gegebenen Vorschrilten 
ermittelt und zu O.O118 


nach Zusatz von d er. Traubenzucker zu derselben Menge rin 


ev. gefunden. Dann wurde derse|be 


abermals bestimmt, und fast tibereinstimmend wurden O.OLO9 ey 
erhalten, wiihrend Kosslers und Pennys Methode in ehen- 
falls 500 com, desselben Harns, nach Zufiigen von d er. Dextrose. 
eine scheinbare Phenolmenge von O,O298 gr. ergab. 

Brauchbare Resultate erhalt man auch, wenn man dir 
Phenole nach Entfernung des Bleisulfats durch Filtration, oline 
sie abzudestilliren, direkt in der schwefelsauren L6sung bestimiunt. 
d. hh. diese mit Alkali tibersiittigt und dann, wie oben angegelhen. 
mit Jod und Thiosulfat behandelt. Ein Abfiltriren des Bleisultal 
ist aber unbedingt erforderlich, da in Folge eimer Weelisel- q 
wirkung zwischen PbSO,, KOH und KA ein Theil des Jods ce! 4 


! Baumannu. Brieger. Ber, d. d. chem. Ges. Bd. XI, =. 50 








sonetrischen Bestimmung verloren gehen wiirde. Denn Blei- 
calfat lost sich in Kalilauge zu Kaliumplumbit, das sich mit 
Jodkalium zu Bleiyodid umsetzt: dieses bleibt in der alkalischen 
M\iissigkeit gel6st und wird nach dem Ansiiuern mit Schwefel- 
jive als schwerléslicher gelber Niederschlag gefiillt, der sich 
mit Schwefelsiture nicht oder nur unvollkommen zu Bleisulfat 


cid Jodwasserstoff umsetzt, ein Vorgang, den nachstehende 
(leichungen wiedergeben : 
PbsO, +- 4KOH = 2H,0 -- K,S0, -- PbiOK),. 
PhiOK), ++ 2KJ - 2H,0 =: 4KOH —- PbdJ,. 


k= bot nun Interesse, die Resultate der neuen Methode 
ber Versuchen mit menschlichem Harn, kurz mit den Ergebnissen 
‘jlterer Forschung zu vergleichen, die sich unvollkommenerer 
Verfahren bedient hatte. 

Zu diesem Zweck wurde in der 2¢stiindigen Menge 
normalen Harns von demselben Individuum an 3 aufeinander 
folzenden Tagen bei gleichmiissiger, gemischter Kost der Phenol- 
gehall bestimmt und folgendes Ergebniss erhalten: 

1. 0,0324 gr. Phenol in 1530 cem. Harn 
HI. 0.0850 > 1485 
Hf. 0.0322. » 1570 

Als Mittelwert aus diesen wenigen Bestimmungen wirde 
fiir die Hohe der tiiglichen Phenolausscheidung 0,0332 gr. folgen. 

Der einzige zur Zeit zur Verfiigung stehende Diabetes- 
han mit 1,5°%/o Zucker zeigte fiir die 24stiindige Urinmenge 
von 1600 cem. einen Phenolgehalt von 0,0368 gr. 

Diese Zahlen nahern sich nun ausserordentlich dem = von 
J. Munk?!) auf gewichtsanalytischem Wege gefundenen Mittel- 
werth von 0,0270 gr. 

Nun kann aus den im Verlaufe dieser Untersuchung 
erorterten Griinden die Munk’sche Bestimmung trotz der 
Schwierigkeit, ein einheitlich zusammengesetztes Produkt zur 


1) Arch. f. Physiol. 1880. Suppl. 3. 28. 











Wiigung zu bringen, grésseren Anspruch auf Genauigkeit ¢y- 
heben. als irgend ein nach den alten titrimetrischen Verfalye), 


erhaltenes Resultat. 

Denn fliissiges Bromoform, das etwa durch Einwirkung 
von Brom auf die durch Destillation aus Kohlehydraten  abye- 
spaltenen Substanzen von Keton- oder Aldehyd-Natur entstehe 


kann, vermag die analytischen Daten nur durch sein Losungs- 
vermégen fiir Tribromphenol unbedeutend zu beeintrichtigen 

Ueber die Natur jener wiederholt erwiahnten halogen. 
bindenden Produkte von Aldehyd- oder Keton-Natur hoffe ic, 
in kurzer Zeit berichten zu konnen. 











Weiteres tiber die quantitative Bestimmung des Harnindikans. 
Von 
Kyvin Wang. 


Au- dem pharmakologischen Institut der Universitat za Kristiania 


(Der Redaction zugegangen am 21. Februar 1899 


In einer vorliiufigen in dieser Zeitschrift) verdfentlichten 
Mittheilung') habe ich eine Methode zur quantitativen Bestim- 
mung des Harnindikans beschrieben. 

Diese Methode beruht darauf, dass indoxyvlschwefelsaures 
Kalium durch concentrirte Salzsiiture gespalten, das frei ge- 
machte Indoxyl durch Eisenchlorid oxydirt und der gebildete 
Indigo in statu nascendi mit Chloroform extrabirt wird: nach 
dem Abdestilliren des Chloroforms wird der Indigo durch con- 
centrirte Schwefelsiture in Indigosulfosiiure tbergefiihrt, um 
schiiesslich im Wasser gelOst) mit) Kaliumpermanganat — titri- 
metrisch bestimmt zu werden. 

Parallelanalysen nach dieser Methode  stimmten unter 
einander sehr befriedigend: | 





Pro 250 cem. Harn | Pro Tag 





at b a b 
2,89 mgr. 2.77 mgr. 1o.5 mgr. 151 mer. 
553 > 547 > 53.5 > | 538.0 > 
0.98 » 088 >» | 59 >» 5.3 
270 > 276 >» %(|108 » | 110 
141 » 14 7.60 7,90 » 
1,08 >» 1,06 > | 616: 6.04 3 
0,75 >» 0,57 » 104 > 79 > 
118 >» “ae > | eB #2 > 
152: 156 » 15,2 15.6 ? 
1.78 > 184 > 25,3 > 204 


1) Diese Zeitschrift, Bd. XXV, S. 406. 








[m einwandfreie Kontrollanalysen ausfiihren zu kOnney. 
habe ich Ofters indoxylsechwefelsaures Kalium darzustellen. yey- 
sucht. Zu diesem Zwecke habe ich theils grosse Qnantitiite) 
indikanreichen Menschenharn (etwa 20 |. bei jedem Versuche 
und theils  Kaninchenharn bearbeitet: letzterer war durch 
Fiitterung mit Orthonitrophenylpropiolsiiure sehr  indikanreicl; 
gemacht worden. (Zwei Kaninchen bekamen im Laufe | einer 
Woche etwa 20 er.) Die Harne wurden nach den von Bau- 
mann') und G. Hoppe-Sevler?) angegebenen Methoden. |ie- 
handelt, ohne dass es mir gelungen wiire, weiter als zu einem 
sehr indikanreichen Alkoholextract zu kommen, welches zi 
keine Sulfatschwefelsiiure, jedoch, wie aus dem Folgenden. er- 
hellt, viel mehr Aetherschwefelsiiure enthielt, als der vorhan- 
denen Menge Indigo entsprechen wiirde. 

Das Alkoholextract aus Kaninchenharn wurde auf dem 
Wasserbade bis zum Trocknen eingedampft und im Wasser 
gelost. Ein Theil dieser wiisserigen Lésung wurde zur Aether- 
~chwefelsiiurebestimmung verwendet: als BaSO, wurde 0,0082 ey. 
gefunden, was 0.00883 gr. CZH,NSO,K entspricht.  Letzteres 
setzt sich nach Baumann und Brieger?®) folgender Weise in 
Indigo um: 

CH.NSO,K + HO — €,H,N.OH - SO,HK 
2C,H,NOH +- O, = C,,H,,N,O, -+- 2H,0. 

Die berechnete Menge indoxylschwefelsaures | Kaliun 
(O,00883 gr.) entspricht also 0,0046) gr. Indigo. In einem 
gleich) grossen Quantum = wiisseriger Lésung wurde aber dic 
Indigomenge durch Titrirung nur zu 0,00288 gr. gefunden. 

Dieselbe Untersuchung des Alkoholextractes aus Menscheu- 
harn gab ein dhnliches Resultat: 

Aetherschwefelsiiure als BaSO, = 0,0168 gr., 0,00944 gr. 
Indigo entsprechend. Bei Titriruang wurde aber nur 0,0076 gr. 
Indigo gefunden. 

Ausserdem habe ich die synthetische Darstellung des in- 


1; Diese Zeitschrift, Bd. Hl, Ss. 255. 7 
2; Diese Zeitschrift, Bd. VIL, Ss. 423. 
3) Diese Zeitschrift. Bd. TT S. 258. 











doxvischwefelsauren Kaliums nach Thesen4) aus Phenyl-o- 





eapponsiure und pyroschwefelsaurem Kalium = versucht, jedoch 
nil negativem Resultat. 

ln Ermangelung reiner Substanz musste ich mich zur 
An-tiihrung von Kontrollanalysen mit’ den indikanreichen Harn- 
exiracten begniigen, Analysen, die, wie aus Folgendem hervor- 
velit. gut Uibereinstimmende Resultate lieferten: 

IL dO cem. Extract wurden auf dem Wasserbade getrocknet 

und in) 250 cem. Wasser gel6st: gefunden 7.5 mer, 
Indigo. 
Die gleiche Menge in 250 cem. indikanfreiem 
Harn gelost: gefunden 7,4 mer. 
Hl. Der Indigogehalt eines normalen Harnes und eines in- 
dikanhaltigen Extractes wurden getrennt bestimmt: 
250 ccm. Harn enthielten 3.52 ingr. Indigo 
DO Extract > O53 
In einer Mischung von 150 com. Harn +- 100 com, 
extract wurde gefunden: 3.24 mer. Indigo 
berechnet: 3,17 

Diese Versuche und die oben angefiihrten Parallelanalysen 
vestatten scheinbar den Schluss, dass die Methode zuverliissig 
ist. Weitere Untersuchungen haben mir indessen gezeigt, dass 
dies nicht immer der Fall ist. 

Zur Krlangung genauer Resultate ist es vor Allem = noth- 
wendig, dass in das Chloroform keine Harnbestandtheile tiber- 
gehen, welche in concentrirter Schwefelsiiture l6slich sind oder 
mul derselben Verbindungen geben, die auf die Titrirung st6rend 
uwirken. Derartige Beimengungen koénnen aber in dem = ein- 
velrockneten Chloroformextract in der That) nachgewiesen 
werden. Die naeh oben erwiihnter Methode zur Titrirung fertige 
Losung. die nur Indigosulfosiiure enthalten sollte, besitzt niim- 
ich noch nicht die rein blaue Farbe einer aus reinem Indigo- 
tin dargestellten gleichwerthigen Lésung und die Titration gibt 
dementsprechend héhere Resultate wie colorimetrische Parallel - 
bestimmungen. Um die genannten Beimengungen zu entfernen, 


- 


1 Diese Zeitschrift. Bd. NXIL, 3S. 23. 
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ist es daher nothwendig, das Chloroformextract noch ejje, 
weiteren Reinigung zu unterwerfen, niimlich Wascley 
mit Aetheralkoholwasser, dann erst L6sen in’ Scehwetel 
siiure und endlich Filtrirung der wiisserigen  Indigo- 
sulfosiiure. deh werde nachstehend die Motivirung und. be- 
schreibung dieses Reinigungsverfahrens geben: 

Durch Behandlung des getrockneten Chloroformriickstandes. 
der im Kolben neben abgesetztem Indigoblau einen rothbrauney 
Belag bildet. mit emer Mischung von Aether, Alkohol (96° 
und Wasser zu gleichen Volumtheilen werden die rothbrauner 
Antheile sehr leicht gel6st (sind demnach wohl nicht als Indigo- 
farbstoffe anzusehen). Der Indigo bleibt ungel6st und die braune 


Losung wird um suspendirte Indigopartikelchen nicht zu 
verlieren — durch ein kleines Filter abgegossen. Das Filter 


wird nach dem Troeknen mit Chloroform mehrmals ausgekocht, 
das Chloroform tm Papierfasern zuriickzuhalten Wieder 
in den Indigokolben hineinfiltrirt und abdestillirt. Nach Zusitz 
von concentrirter Schwefelsiure und Aufl6sung in Wasser 
resultirt eine schon blaue, jetzt rein indigofarbene Fliissigkeit, 
die aber noch nicht vollstindig von fremden Korpern. betrei! 
ist. Zuweilen sind nimlich in der klaren Fliissigkeit) Kleine, 
elinzende, anschemend kKrystallinische blittchen oder Schuppen 
Wahroehimbar.  Deshaib wird filtrirt und dann erst ist die 
Losung zum Titriren geeignet. Die Titriranalysen und colori- 
metrischen Bestimmungen geben jetzt, wie die folgende Tabelle 
zeigt, identische Zahlen: 


Harnmenge Titrimetriseh Colorimetrisch 
530. com. 5,04 mer. Indigo 2.91 mer. Indigo 
720,» 1.26 1.23 
700 0.69 0.70 
UA) 0,79 0.77 
2) 3.9 , B51 
44) 1.72 1.79) 
1620» 417 > 4,70 
600 82 OSI] 
SOW) D710 3.69 
HOO >» O70 >» O72 > »- 5 


Withrend ich mit diesen Untersuchungen beschiftigt war. 
habe ich aus den Bemerkungen des Herrn Dr. Obermaye! 
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yi meiner vorlaufigen Mittheilung') erfahren, dass genannter 


Autor mit mir gleichzeitig mit der Bestimmung des Harnindikans 
ccarbeitet hat, und dass wir beide denselben Weg eingeschlagen 
haben. Die Nothwendigkeit einer Befreiung des Chloroform- 
residuums von fremden Beimengungen ist Obermayer nicht 
enlgangen. Zu diesem Zwecke wiischt er den Riickstand mit 
(5° oigem Alkohol. Eine derartige Alkoholbehandlung  diirfte 
jedoch zur vollstindigen Entfernung der Verunreinigungen nicht 
eeniigen. Der nach Obermaver mit Alkohol ausgewaschene 
Riickstand gibt niimlich noeh an die von mir verwendete 
Mischung von Aether, Alkohol und Wasser Substanzen ab, die 
in Schwefelsdure gel6st) auf Kaliumpermanganat reducirend 








wirken. Es werden daher — wie aus folgenden Parallelver- 
suchen hervorgeht — noch zu hohe Indigozahlen erhalten. 
a) Reinigung mit 4) Reinigung mit 
Alkohol Aether-Alkohol-Wasser 
Titrimetisch Colorimetrisch Titrimetrisch  Colorimetrisch 
ry 
0,465 mgr. | 0,350 mgr. 0,350 mgr. | O.368 mer. 
0435 » | 0368 > 0.360 0.375 
0,510 | 0,288 > 0.290) 0.308 
0390 > | 0.240 » | 0,220 0,212 
O310 » 0.192 >» O10: 0.182 


Dass die Alkoholbehandlung nicht zur vollstiindigen 
heinigung geniigt, wird eigentlich von Obermayer selbst) an- 
vedeutet. Es heisst niimlich in seiner vorliiufigen Mittheilung: ') 

Keim Zugiessen der Schwefelsiiture wird der Riickstand zu- 
nichst braun», und ferner: «Die zu titrirende Fliissigkeit darf 
ni leicht) getriibt) sein». — Reines Indigotin gibt aber mit 
concentrirter Schwefelsiiure zuerst eine griine Farbe und die 
Losung von reiner Indigosulfosiiure ist nie getriibt. 

Eine genaue Bestimmung des Harnindikans wird man 
ws0 nach folgendem Verfahren erzielen: 

1. Der Harn wird mit 20°/oiger Bleizuckerlésung gefiillt. 


1; Diese Zeitschrift, Bd. XXVI, S. 427. 
1, Wiener klin. Rundschau, 1898. Nr. 34, S. 537. 














2. Das klare Filtrat wird mit dem gleichen Volumen. y.; 
Obermavers  Reagens im Scheidetrichter versetzt. da- 
gebildete Indigo mit Chloroform extrahirt und in einen Kolhbey 
gesammelt. 

3. Das Chloroform wird abdestillirt und der Riickstiayad 
nach Erkalten mit einer Mischung von gleichen Raumtheiley 
Acther, Alkohol und Wasser ausgewaschen. Die in der Wascl)- 
fliissigkeit aufgeschwemmiten Indigotheilchen werden auf eines 
kleinen Filter gesammelt und das Filtrum = getrocknet. 

+. Das getrocknete Filtrum wird mit Chloroform aus- 
gekocht. bis sich alles Indigo gelést hat. Diese Indigolésune 
wieder in den Kolben hineinfiltrirt. 

5. Nochmals Abdestilliren des Chloroforms und = Zusatz 
von concentrirter: Schwefelsiure. 

6. Nach Verlauf einiger Stunden Verdtinnung mit Wasser, 
Filtration und Titrirung. 

17. Februar 1899. 





Kristlania, den 





Ueber die sogenannten Ligninreactionen des Holzes. 
Von 
Friedrich Czapek. 


{us dem botanischen Institute der deutschen technischen Tlochschule in Prag 


Der Redaction zugegangen am 5. Miirz 1809, 


Die zahlreichen schonen Farbenreactionen, welche an ver- 
holzten Zellmembranen auf verschiedenem Wege zu erziclen 
-ind. lassen sich auf keine der bisher aus Holz dargestellten 
Substanzen mit Sicherheit beziehen. Ueber thre Ursachen be- 
-tehen heute nur mehr weniger gut begriindete Vermuthungen. 
bei dem allgemeineren grossen Interesse der Holzchemie wird 
es vielleicht nicht unwillkommen erscheinen, wenn ich in Kiirze 
fiber den derzeitigen Stand der Sache kritisch referire. Dabe 
will ie¢éh die Arbeiten aus iilterer Zeit, welche nur historisches 
interesse darbieten, unberiicksichtigt lassen: man findet die- 
<iben tibrigens mehrfach zusammengestellf, wie in dieser Zeit- 
~chriftt von G. Lange.) ferner in den Werken von Sachsse, *) 
follens,3) Ebermaver?) ue a.a. O. 

Dass das Holz dieselbe Cellulose enthalt, wie Pflanzen- 
ziinembranen sonst, ist viellach sichergestelll worden. Vielen 
vieren Antoren gelang es bereits, durch eingreifende Behand- 
ig des Holzes mit) Salpetersiiure (Payven 1839) oder mit 


einem Gemisch aus verdiinnter Salpetersiiure mit Kaltumehtlorat 


1G. Lange. Zeitschr. f. physiolog. Chemie. Bd. XIV, 3. 15 (1889), 
- Sachsse, Chemie u. Physiologie der Farbstoffe, Kohlenhydrate 
| Proteinsubstanzen, S. 144. Leipzig 1877. 
B. Tollens. Handbuch der Kohlenlivdrate. Bd. L. Breslau 1888, 
. op it. 


4 Ebermaver. Phivsiolog. Chemie der Pilianzen. Berlin TS882. Ss 174 
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einen Stoff zu gewinnen, welcher in seinem Procentgehalt. ay, 


( und H, sowie durch die Léslichkeit in Kupferoxydammoniak 
und sein Verhalten gegen Jod und Schwefelsiiture oder Chloy- 
zinkjodlésung, mit) der Cellulose unverholzter Zellmembraney 
iibercinstimmt. Der Umstand, dass man die Cellulose dire; 
Kupferoxydammoniak nicht einfach aus Holz in Losung bringey 
kann, und dass die Blaufiirbung durch die genannten  Jod- 
reagentien direkt micht erzielbar ist, legte friihzeitig den Coe- 
danken nahe, dass die Cellulose mit irgend einem oder mehrerey 
Korpern im Holze verbunden ist. 

Kinen wesenthchen Fortschritt brachte die Entdeckune 
Hoppe-Sevler s.!) dass die Cellulose durch concentrirtes bali 
ber Temperaturen von 150--200° C. zwar gitnzlich intact 
bleibt, jedoch aus ihrer Bindung in) der Holzsubstanz gelos! 
wird, so dass man von emer Verseifung emer ditherartigen 
Celluloseverbindung sprechen kann. Als den Paarling der 
Cellulose sieht Hoppe-Seyler eine Siiure (> Ligninsiiures) an. 
(i. Lange?) stellte hierauf fest, dass man nach der von 
Hoppe-Sevler angegebenen Methode thatsichlich die gesamniile 
Cellulose des Holzes gewinnt und eine quantitative Bestimmung 
hierauf griinden kann. Die Zahlen, welche man fiir den Cellulose- 
vehalt des Holzes nach den verschiedenen Methoden (Weender 
Verfahren, Methode nach Fr. Schulze, Mitscherliceh sches 
Sulfitverfahren, W. Hoffmeister’s Methode) gefunden hat. 
bewegen sich zwischen 50) und 62°/o der Gesammettrocken- 
substanz des Holzes, so dass man annehmen darf, dass in der 
Regel die Cellulose wenig mehr als die Hilfte der Trocken- 
substanz betriigt, 

Aus den Arbeiten von J. B. Lindsey und B. Tollen- 
Wissen wir, dass man thatsiichlich aus der Holzcellulose (Sulli!- 
cellulose; Traubenzucker gewinnen kann, womit die Identite! 


1) Hoppe-seyler, Zeitschr. f. physiolog. Chemie. ' Bd. Nill. 
S. S& (1888). 

2) G. Lange. Zeitschr. {. physiolog. Chemie, Bd. XIV, 5. 283 (18s: 

8 J. Bo Lindsey u. B. Tollens., Annalen d. Chemie u. Pha: 


Bd. 267, 8. 370 (1891). 









dieser Cellulose mit der allgemein verbreiteten Dextrosocellulose 

ichergestellt ist. 

: Die letztgenannten Autoren haben ferner die Gegenwart 

PF oyon Galactose und Mannose in der Sulfithauge unzweifelhaft 
coustatiren kOnnen.?) Es ist demnach der Schluss gerecht- 
foptigt. dass im Einklange mit) vielen) anderen, vielleicht den 
ailermeisten anderen Zellmembranen der hoéheren Pflanzen die 
Nextrosocellulose von Mannosocellulose und Galactan begleitet 
wird. 2) Quantitative Untersuchungen iiber diese Cellulosen des 
Holzes fehlen noch. Man wird jedoch mit der Wahrheit kaum 
im Widerspruche sein, wenn man die Menge dieser Holz- 
bestandtheile als relativ gering eimschiitzt. 

Nachdem schon seitens emiger dilterer Autoren kurze An- 
gaben tiber in Natronlauge loésliche Korper des Holzes publicirt 
worden waren, beschiftigte sich Th. Thomsen®) in neuerer 
Zeit mit diesen Substanzen, und es gelang diesem Forscher, 
mit verdtinnter Natronlauge aus den verschiedensten Holzarten 
§— 26° o Snbstanz in Losung zu bringen, welche nach Filling 
mit Alkohol ein) wasserl6sliches weisses Pulver von der Zu- 


sammensetzung ©,1H,,0, darstellte. Thr Entdecker  nannte 
“ie Holzgummi>. Fr Koeh4) zeigte, dass man aus diesem 


Korper durch Tydrolyse eine noch nicht) bekannte Zuckerar! 
yewinnen kénne. Die fragliche Substanz wurde hierauf von 
b. Tollens in Gemeinschaft) mit) H. J. Wheeler®) und 
kW. Allen®) ersch6pfend = studirt und als das Derivat einer 
neuen Pentose (Xvlose) erkannt, dementsprechend > Xvlan 


1) Veb. Holzsulfittliissigkeit u. Lignin. Loe. S. 841 ff. 
2, Vel. E. Sehulze,. Landwirthsch. Jahrbiicher. Bd. 21, 5. 88 (1892 
nd die spiteren Arbeiten dieses Forschers in der Zeitschrift fiir physiolog. 
Chemie und den landwirthsch. Jahrbiichern. 
Th. Thomsen. Journal f. prakt. Chemie. N. BF. Bd. XIX. 
>. 1i6—168. 
4) Fr. Koch, Pharm. Zeitschr. f Russland, Bd. 25 (1886): Be- 
cite d. deutsch. chem. Gesellschaft. Bd. 20, Ref. 145: Just’s botan. 
resbericht. 1886 [. 239, IL. 290. 
WH. J. Wheeler u. B. Tollens. Annal. d. Chemie. Bd. 254, 
~. 3804 (1889), 
5 E,W. Allen u. 


B. Tollens,. ibid. Bd. 260. S. 289 (1890), 

















benannt. Der Xvlangehalt ist’ bei den verschiedenen Barjyy- 
aurten different, und es set nur bemerkt, dass das Coniferey- 
holz auffallend wenig AXvlan enthalt. Die Draggendortff sc). 
Schule!) unterschied die mit 1°/oiger Kalilauge extrahirhare 
Substanz als «Metaarabinsiiure> vom Holzgummi: wahrschejy- 
lich sind aber die Korper identisch., 

Nachdem es sich beim Xylan um einen wasserl6slichey 
Korper handelt) und dasselbe mit Wasser dem Holze nicht ent- 
zogen werden kann, liegt es nahe, auf eine iitherartige Bindune 
mit anderen Holzsubstanzen zu schhessen. Es ist) auch ap- 
vegeben worden, dass vorherige Behandlung mit Salzsiiure es 
gestattet, aus allen Holzern auch mit 1% oiger Natronlauce 
viel groéssere Substanzmengen zu extrahiren, als nach dem 
Thomsen schen Verfahren, wobet vorher nur mit) Ammoniak 
ausgewaschen wird. (W. Hoffmetster.) 2) Da des Weitere 
behauptet wird, dass unter solchen Bedingungen selbst Coniteren- 
holz ansehnliche Mengen natronl6slcher Substanz liefert. <0 
Inuss man die Frage ventiliren, ob die beiden Methoden nich! 
differente Produkte liefern, und es wiire eine Nachuntersuchung 
der Angaben Hoffmeister’ s wiinschenswerth. 

Was wir beziiglich der tibrigen Bestandtheile des Holze- 
Wissen. Ist dusserst wenig, wenngleich eimige imteressante A\n- 
vaben vorliegen, welche Derivate eines offenkundigen  Hatipt- 
bestandtheiles des Holzes betreffen. In der bereits citirten 
Arbeit’ beschiftigt sich G. Lange mit den Spaltungsproduklen 
des vom Avlan befreiten Holzes nach Erhitzen auf t85° iil 
concentrirtem Kaliumhydroxvd. Nach Aufnahme der alkalischen 
Schielze mit Wasser, Abstumpfen bis zur eben noch alkalischen 
Reaction und Abtiltriren des Celluloseniederschlages konnte duvet 
Ansiiuern des Filtrates ein’ Kérper) von Siurecharakter  ais- 
gvefillt werden, welcher trocken ein leichtes hellbraunes amorplie- 
Pulver darstellt) und  stickstofffrei ist. Lange unterscheile! 


1) Draggendorff. Analyse vy. Pfllanzen. Gottingen, 1882. > Ni 
90,95: ferner No Sehuppe,. Beitriige z. Chemie des Holzgewebes. Disser' 
Dorpat, [S82. u. a. Dissertationen aus Draggendorff’s Laborato: 
vel. ferner A. Wieler, Landwirthsch. Versuchsstation, Bd. 32, S. 342 (1°55 


» 


2) W. Hoffmeister, Landwirthsch. Jahrbiicher, Bd. 17.8. 259) 1-5 











yvel elnander offenbar sehr nahestehende derartige «Lignin- 





Jjurene. thre Eigenschaften waren aber zu einer genauen 
Charakterisirung noch nicht hinreichend definirt. Als weitere 
Produkte der Spaltung wurden erhalten Essigsiiure, Ameisen- 
sive, Oxalsiture, Brenzkatechin und Protokatechusiiure. Die 
(ntersuchung von Holz der Buche, Eiche und Tanne ergal 
‘jusserst Ghnliche Resultate, es bezifferte sich die Menge der 
erhaltenen) «Ligninsiiuren» auf 12—14°/o der Holzsubstanz. 

Kin anderes, héchst wahrscheinlich als Sulfonsiuren der 
faglichen Holzsubstanzen anzusprechendes Produkt erhielten 
Lindsey und Tollens in threr gleichfalls schon erwiihnten 
Arbeit als” Bleiessigfiillung aus der Holzsulfitfliissigkeit. Die 
aus dem zerlegten Bleiniederschlag gewonnene Substanz war 
durch Alkohol fiillbar, amorph, enthielt 2,5°/o Asche und 
entsprach der Zusammensetzung C,,H,,50,,. Die Verfasser 
nehmen darin zwet Methylgruppen an. Der Korper bildet die 
Hauptmasse der in der Sulfitlange gelésten Substanzen. Da 
man es nach diesen befunden offenbar noch mit Gemengen 
differenter Kérper zu thun hat, so liisst sich tiber die Natur 
dieser Bestandtheile des Holzes bis jetzt kein Urtheil abgeben, 
sicher steht heute somit nur das Vorkommen von Hexosanen 
und Pentosanen in der verholzten Membran. 

Manche befunde bei der Holzanalyse sind auf aromatische 
Korper als Holzbestandtheile bezogen worden. So fiel vielen 
beobachtern der Geruch bestimmter Fractionen nach Vanillin 
aul (Singer.!) Hoffmeister,?) Nickel,*) Allen-Tollens,4) 
Lindsey-Tollens). 9) 

Ks haben ferner Tiemann und Haarmann aut Grund 
der griinen Farbenreaction mit Phenolsalzsiiure die Gegenwart 


1) M. Singer, Reitrage z. nih. Kenntn. d. Holzsubstanz. >itzungs- 
bericht d. Wiener Akad., Bd. 85, I. Abth., Maiheft, 1882. 

2) W. Hoffmeister, Landwirthseh. Jahrbiicher, Bd. 17, 8. 260, 1888, 

3) EF. Nickel, Botan. Centralbl., Bd. 38, S. 754, 1889. 

4, Kk. W. Allen u. B. Tollens, Annal. d. Chem. u. Pharin., 
Kd. 260, 8. 304, 1890. 

5) J. B. Lindsey u. B. Tollens. Annal. d. Chem., Bd. 267, 
S. S4f, 1891. 

y 


Ferner ein Anonvmus in Dingler’s polytechn. Journal. Bd. 216, 8. 372. 
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von Contferin im Hoize behauptet. Ich werde aul diese Befund) 
be: der Deutunge der «Ligninreactionen» zuriickkommen. Hiv 





mochte ich nur constatiren, dass es bisher noch Niemanden, 
gweifellos gelungen ist. ein Benzolderivat aus Holz zu isoliren. 
und dass die angefiihrten qualitativen Merkmale trotz manecher 
anscheinend dafiir sprechenden Momente die Meinung der. Jye- 
treffenden Autoren nicht ausreichend begriinden. Der Beaehtine 
ser ferner empfohlen, dass die Versuche Hoppe-Seyvler’s tnd 
Lange's erwiesen haben, dass man aus Holz durch Erhitzey 
mit eoncentrirtem Alkali auf 185° Brenzkatechin und Proto- 
katechusiiure darstellen kann, wober nach Hoppe-Sevler dic 
Cellulose intact bleibt. Bet Temperaturen tiber 200°) wird, 
wie der genannte Forscher gegeniiber anders lautenden Angaben 
nachwies, allerdings aus Cellulose durch Alkalien Protokatechu- 
siiure und wenig Pyrokatechin= gebildet. © Hinzuweisen bleih 
nur ant die Méglichkeit, dass andere Kohlenhydrate oder yer- 
wandte Korper des Holzes schon bei 185° die genannten Benzol- 
derivate ber Alkaheinwirkune entstehen lassen kénnten. wo- 
durch wieder die Beweiskraft der Lange’ schen Versuche fii 
die Gegenwart aromatischer Korper im Holze geschmiilert wird 


Die ,Ligninreactionen“ und deren Bedeutung. 


Z7umiichst eme  kuarze Uebersicht dieser sehr bekannte 
Reachionen: Die Holzsubstanz fairbt sich mit der wiisserigen 
oder alkoholischen Losung vieler Phenole bet Gegenwart con- 
centrirter Salzsiiure intensiv, und zwar mit: 
Phenol blaugriin (Runge,!) Tiemann-Haarmann- 
Phloroglucin violettroth (Wiesner), %) : 
Resorcin violett (Wiesner), . 


Orcin rothviolett (Lippmann), 4) a 
Brenzkatechin griinlichblau (Wiesner), 
1) Runge. Poggendorfs Annalen, Bd. 31, S. 65, 1834. 4 


2, Tiemann u. Haarmann, Chem. Berichte, Bd. 7, 5. 608, 1574 

3.4. Wiesner, Ueber das Verhalten des Pholoroglucins u, einige! 
verwandter Kérper zu verholzten Zellmembranen. sSitzungsber. d. Wiens! 
Akad... Bd. 77 1, S. 60—66, 1878. 

1 (it. ber Wiesner. 











Pyrogallol blaugriin (Wiesner, Thl),!) 
Guajakol gelbgriin, 
Kresol griinlich, 
a-Naphthol griinlich (Ih), 
Thymol griin, 
Anisol griinlichgelb, 
Anethol griintichgelb, 
Indol kirschroth (vy. baevyer, Niggl),?) 
Skatol kirschroth (Mattirolo), %) 
Carbazol kirschroth (Mattirolo), 
Pyrrol roth. 

Z7usatz von Kalitmehlorat verstirkt Ofters (Tommasi, *) 
Moliseh).4) 

Kine zweite Reihe von «Ligninreactionen» bildet die Gelb- 
firbung mit einer Anzahl aromatischer Amine in neutraler 
oder angesiiuerter Losung, eine gleichfalls zum Theil schon in 
‘lterer Zeit beobachtete Erscheinung. Von solchen Substanzen 
sind zu nennen: die Salze des Anilins (Runge,®) Schap- 
ringer,*) Wiesner,*) v. HGhnel)%), Paratoluidin (Singer ),2°) 
\vlidin, Metaphenylendiamin(Moliseh),!!) Dimethylparaphenylen- 
diamin (Wurster,??) Rothfirbung), «- und 8-Naphthylamin 


1, A. Thl, Chemikerzeitg. L885, 5. 266. 

2) Niggl, Flora 1881. 8. 545, daselbst cit. v. Baeyer, Annal. d. 
Chem. u. Pharm., Bd. 140. 

3) O. Mattirolo, Zeitschr. f. wissensch. Mikroskopie, Bd. 2, 
S. 354, 1885. 

4) J. u. T. Tommasi, Chem. Ber. 1881, S. 1854. 

5) H. Moliseh, Berichte d. deutsch. botan. Gesellsch., Bd. 4, 
Heft 7. 1886. 

6) Runge, |. ¢. 1854. 

7) Schapringer, Wochenschr. d. niederdsterr. Gewerbevereins, 
bd. 26. 8. 326. Dingler’s poivtechn. Journal 1865, Bd. 176, 5. 166. 

5) J. Wiesner. Narsten’s botan. Untersuchungen, Bd. 1, 
>. 120, 1866. 

9) F. vy. HGhnel. Sitzunesber. d. Wiener Akad., Bd. 76 1, S. 527. 

10) M. Singer, ibid. Bd. 83d T, S. 358, 1883, 

11) H. Molisch. Verhandl. d. zoolog. botan. Gesellsch. in Wien, 
ISS7_ S. 30. 


12) Wurster. Chem. Berichte, 1887. 5. 808. 











(Nickel)!) und Andere. Von Hegler*) wurde die Gelbfiirbuny 
mit Thallinsulfat aufgefunden. 





So sehr in der botanischen Litteratur das Aufsuchen neue, 
«Holzstoffreagentien» beliebt war, so wenig sicher ist die Deutune 
der Reactionen. Die Ursache liegt darin, dass es den meisten 
Autoren nur wm die Eruirung brauchbarer mikrochemischey: 
Reactionen ankam. Aber auch die wenigen Arbeiten, die iiber 
dieses Ziel hinausgingen, sind methodisch unzureichend tind 
fiihrten zu unsicher begriindeten Resultaten. 

Die erste Vermuthung beziiglich der Natur der Lignin- 
reactionen findet. sich wohl in) Tiemann-Haarmann s°* 
Coniferinarbeit’ ausgesprochen, woselbst aus der Aehnlichkei 
der Runge schen Fichtenspanreaction und der Reaction des 
Coniferins auf Phenol-HCI auf einen Coniferingehalt) der ligni- 
ficirten) Membran = geschlossen wird. Dieser Gedanke wurde 
von EK. Tangl*) und F. v. Hohnel®) acceptirt, jedoch nich 
liefer begriindet. Eine durchaus kritiklose Arbeit R. Miillers® 
verdient keine Erwiihnung. Ein Versuch, den fraglichen Korper 
aus dem Holze zu isoliren, ist bisher nicht gelungen. In der 
citirten Arbeit v. HGhnel’s findet man auch kritische Angaben 
iiber die recht) verworrenen Ansichten der iilteren Botaniker 
beziiglich der durch concentrirte Siuren erzeugten Fairbungen 
im Holzkorper: mikroskopischer Schnitte. 

Kin weiterer Versuch, die wirksame Substanz im Holze 
zu suchen, ging von M. Singer®) aus, welcher in seiner unter 
Wiesner s Leitung ausgefiihrten Arbeit angab, er hiitte neben 
der Gegenwart von Coniferin die Ursache der Ligninreactionen 


1k. Nickel, Die Farbenreactionen der Kohlenstoffverbindungen 
2. Auth Berlin I890, S. 51. 

2 KR. Hegler, Flora 1890, 3. 33. Botan. Centralbl., B. 38, 5. 61». 
S89. Daselbst wird auch Toluylendiamin angegeben. 

3) Fo Tiemann und W. Haarmann. Chem. Berichte. Bd. 7 4 
Ss. GOS, LS7-4. a 

4) EK. Tangl, Flora, 1874, S. 239. 

5). v. HOhnel, Histochem. Untersuchungen jib. d. Xvloplil: 
u. Coniferin. Wiener Akademieberichte. Bd. 76 I. 8. 663. 1877. 

6 KR. Miller, Flora, 1874, 8. 399. 


+ M. singer, Wiener Akademieberichte. Bd. 85 7, S. 346. [s>2 
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einem Vanillingehalte des Holzes nachgewiesen. Singer 


kochte Coniferenholz liingere Zeit mit Wasser aus und fand, 
dass das eingedampfte Extract vanilleartig roch, sich mit 
Pihioroglucinreagens roth, mit Anilinsulfat gelb fiirbte, woraus 
ep auf Vanillin schloss. Es tlegt auf der Hand, dass dieser 
Schluss unberechtigt ist.so lange nicht die reine Substanz vorliegt. 
feberdies ist es sehr zwetfelhaft, ob Singer nicht bereits 
Zorsetzungsprodukte der gesuchten Substanz in Hiinden hatte, 
nachdem monatelanges Kochen in) gewoOhnlichen Glaskolben 
wohl gleichbedeutend ist mit der Einwirkung von Alkalien auf 
Holy. Beziiglich der Coniferinfrage berichtet Singer nichts 
Neues. Die Auffassung des genannten Autors ist tibrigens bis 
in die neueste bolanische und chemische Litteratur fast unver- 
jndert tibergegangen. 

Auch die Arbeiten A. Thl os? 
Ligninreactionen Zimuntaldehyd tnd kleine Mengen von Eugenol, 


welcher als Ursache der 


Safvol und Anethol verantwortheh machte, stehen auf keiner 
hesseren Basis als die Theorie Singers. Alles dies wurde voll- 
kommen zutreffend in mehreren Publicationen von Kk. Nickel?) 
kritisivt, weswegen nicht mehr darauf eingegangen werden 
niiss. Ziemlich conform mit Niekel’s  Ansichten iiusserte 
sich Th. Seliwanoff?) tiber die Grundlage der Holzstoll- 
reactionen. Beide Autoren lehnen der unleugbaren Differenzen 
wegen, welche die Farbennuancen und Empfindlichkeit der 
Phioroglucinprobe und Anilinprobe bei Holz und Vanillin zeigen, 
die Singersche Ansicht ab. Sie nehmen aber auf Grund 
einiger Aldehydreactionen, welche das Holz gibt, nicht mit 
Lnrecht an, dass derlei Substanzen vorliegen diirften, wobei 
die nihere Eruirung derselben offen gelassen wird.  Hervor- 


l) A. [hl, Chemikerztg. 1889, Bd. 13, 8. 452, 560, 1891, S. 201. 

2) E. Nickel. Chemikerztg. 1887, S. 1520: Botan. Centralblatt 

id. 38, S. 753, 1889. Farbenreactionen der Kohlenstoffverbindung, L890, 
2 ff. 

3) Th. Seliwanow, Ueb. Holzstoff u. seine Reactionen. Arbeiten 

~t. Petersburger Naturforscherges. V. Abth. d. Botan. XX, 1889, 

>. 20 ff (russisch), Referat v. Rothert im Botan. Centralbl. Bd. 45, 

>. 279, 1891. 
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zuheben ist, dass Holz die Schiff'sche Reaction mit) Fuchsiy- 






















schwefliger Siiure sehr priignant zeigt, dass ferner nach Nicke! 
mit Natriumbisulfit) getriinktes Holz, nach Seliwanoff mi 
Hvdroxvlamin impriignirtes Holz die Anilinreaction nicht gibt, 
Allerdings ist die letztere Thatsache kein) direkter Beweis, 
dass gerade die chromogene Substanz im Holze ein Aldehyd 
ist, indem ja die Hemmung der Reaction durch eine dritte 
Verbindung im Holze geschehen konnte. 

lmmerhin hilt man jetzt wohl allgemein daran fest, diss 
irgend welche aromatische Aldehyde die Ligninreactionen ver- 
ursachen, und es ist) vielleicht angezeigt, diese Anschauung 
kritisch zu beleuchten und besonders im Hinblicke auf die 
Phloroglucinprobe an einem Beispiele| zahlreicher verwandter 
KOrper zu demonstriren, dass man aus dieser Ligninreaction 
wlein nicht auf einen Aldehyd schhessen darf und dass ferner 
keine bestimmte Atomgruppe durch diese Farbenreaction an- 
vedeutet wird. 

Wir sehen positiven Ausfall der rothen Phloroglucin- 
reaction bei Phenolen (Eugenol, Safrol, Anethol), ob substituirt 
oder nicht: ber Alkoholen (Stvron, Coniferylalkohol, Svringenin 
Aldehydoalkoholen, Aldehyden und Siiuren (Kaffeesiure, Ferula- 
siiture).?) Der Farbenton ist allerdings oft abweichend von der 
Ligninnuance, jedoch hiiufig vollkommen  identisch  (Salrol. 
Conifervlalkohol, Aldehydoconifervlalkohol, Syringenin, Ferula- 
siiure). Dass keine bestimmte Atomgruppe eine Rolle bei dein 
Reactionsaustalle spielt, ist durch eimen Blick auf die beistehende 
Tabelle sofort ersichtlich. Beziiglich der gelben Reaction imi! 
Anitlinsulfat kommt man zu ganz iihnlichen Erfahrungen. Nach 
den Farbenreactionen allen ist es demnach ganz unmodeglich. 
sich eine bestimmte Vorstellung itiber die Ursache der Holz- 
reactionen zu bilden, und ich brauche das vielfach  belichte 
kritiklose Anwenden dieser Reactionen in’ der mikroskopis!i- 
bolanischen Praxis nicht erst zu verurtheilen und will! einfacl 


!; Bereitet aus Asa toetida. Dieses Gummiharz gibt in’ seinen ‘ 
alkoholischen Extract eine intensive rothviolette Reaction mit Philore- q 
glucin-Salzséiure, was meines Wissens in den pharmakognostischen Werk«! 
nech nicht erwahnt wurde, 
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hervorheben, dass ein Erkennen der im Holze vorkommendey 
Substanzen damit nicht ermobglicht wird. Man kiime im Weitere), 
sonst auch dazu die Asa foetida als «verholzt» anzusehen. 

Da man auch die Angaben Niekel' s und Seliwanoff <. 
wie oben bemerkt, nicht als direkten Bewets fiir die Aldeliyd- 
natur der Farbenreactionen gebenden Holzsubstanz ansehey 
muss, so ist thatsiichlich nach den heute vorliegenden That- 
sachen die Frage noch offen zu nennen. 

Kine Rethe weilerer Forscher begnitigte sich, ohne. <ic 
iiber die Natur der gesuchten Substanz weiter auszusprechen, 
danut. an die vorliegenden Meinungen einen kritischen Mass- 
slab zu legen. und warl den Gedanken auf, ob nicht mindesten- 
ein Theil der erwiihnten Farbenreactionen auf die Einwirkunyg 
der concentrirten Salzsiiiuwe auf eines der bekannten Kolhlen- 
hydrate des Holzes zu beziehen. somit- als) Furfurolreactioner 
wutizitiassen sel. dn diesem Sinne sind wohl die Auseinander- 
setzungen Udranszky s?) zu verstehen, welcher besonders dic 
Beweiskraft der Fichtenspanreaction ftir Gegenwart von Phene 
In) Sinne Tommasi s anzwerelte. Mit gebtihrender Vorsicl! 
deuten ferner Allen und Tollens?) die) Méghehkeit eines 
Z7visunmenhanges zwischen Holzgummi und Ligninreactione: 
an. Auch Reinitzer?) scheint zu dieser oder einer verwandte 
Ansicht Innzuneigen.  Atlen und Tollens haben jedoch gleich- 
zeitie auch daraut hingewiesen. dass im der Kilte. wie es bein 
Holze der Fall ist, keine Pentose oder Pentosan die Phlovo- 
glicinprobe gibt, sondern alle erst beim Erwiirmen, worn cit 
durchererfender Unterschied besteht. Zuo bemerken ist auc. 
dass der Salzsituregehalt dex Reagens, welcher zur Erzeuging 
der Fiirbung noéthig ist. nach meinen Erfahrungen bei dei 


Pentosenreachion grosser sein muss, als ber der Ligninreaction 


IL. v. Udranszky. Zeitschr. f physiolog. Chemie, Bd. AI! 
Ss. 567, L888. 

2) Annalen d. Chem... Bd. 260, 5, 289 ff., 1890. = 

3) F. Reinitzer, Zeitschrift f. physiolog. Chemie, Bd. XIV. 3. 466 


WOO.) Vel. ferner Gross-Bevan. Journ. Ghem. Soc... 55, S. 215. 185!! 


Chem. News 648. 63. Van Ketel. Referat im Botan. Centralbl. 5 
i 








he-onders tritt diese Differenz beim Coniferin hervor, welches 
nit dem Tollens schen Pentosenreagens (gesiittigte LoOsung 
von Phloroglucin in einem Gemische gleicher Theile Wasser 
und HNO,-freier Salzsiure von 1.19 specifischem Gewicht) 
divekt eine. rothviolette Farbung in der Kiéilte gibt (infolge der 
H(l-Wirkung, die fiir sich allein schon Blaufiirbung erzeugt), 
wihrend mit einer HCl-Menge, die an Holz kriiftige Rothfiirbung 
hervorruft. im Vereine mit) Phloroglucin noch keine Reaction 
vu erzielen ist.}) 

Thatsichliche Ergebnisse hat somit) auch diese Deutung 


dev Ligninreachionen nicht ergeben, 


Die bisherigen Versuche, den Trager der Ligninreactionen 
aus Holz zu isoliren. 


Singers erwiihnte, wenig erfolgreiche Bemihungen, die 
chromogene Substanz durch lange andauerndes Kochen mit 
Wasser vom Holze zu trennen, sind wohl die ersten Versuche 
in dieser Hinsieht zu nennen. Jedoch auch die wenigen Bertehte 
wis spiiterer Zeit haben wenige Resultate bekannt gemacht. 

W. Hoffineister?) fand, dass man nach wiederholter 
abwechselnder Behandlung des Holzes mit: kalter coneentrirter 
Siulzsiiure und Kupferoxydammoniak (oder 5° oiger Natronlauge) 
<chliesslich cinen Rest der Holzsubstanz erhalt, welcher noch 
mer Intensive Ligninveactionen gibt. Daberroch das alkatische 
hvtract stark nach Vanile. deh kann hinzusetzen. dass das- 
<elbe auch deuthehe Ligninreactionen gibt. aber nicht so in- 
lensiy. als dass eine Gewinnung der Substanz aus dem Extract 
aussichtsvoll wire. In der That imisslangen Hoffmeister s 
lahin gerichtete Versuche und ich selbst hatte ketnen besseren 
Lrfolg, 

Th. Seliwanof tf?) berichtet. es ser ihm gelungen, durch 
A\iiskochen von NKiefernbolz mit Caleiumbisullit als Hauptprodukte 
Cellulose und einen «gummiartigen Klebstoff zu erhalten. 


1 Vel, N. J. Wheeler u. B. Tollens, Annal. d. Chemie. Bd. 254, 


“) Landwirthsch. Jahrbiicher, Bd. 17. 5. 260. 


heferirt im Botan. CGentralbl.. 45, 5. 279. 1891. 
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Letzlerer gab mit Phloroglucin-Salzsiiure beim Erwiirmen cing 





fhnliche Reaction wie Holz. Da mit diesem «Gummi» auger. 
scheinlich in der Kiilte keine Ligninreaction zu erzielen | way. 

so ist kaum anzunehmen, dass Seliwanoff die fragliche Sy)j)- 
stanz unveriindert in Hiinden hatte, sondern es diirfle sich iy) 

ein pentosenhaltiges Extract gehandelt haben. Nach meine) | 
Erfahrungen gibt ein heissbereitetes Sulfitextract aus Hoiz die 4 
Ligninreaction mieht und die fraglhche Substanz ist) gewis- | 
weiter verdindert., 

Nach den Aeusserungen Ek. Nickels!) ist) es diesen 
Autor ebenfalls nicht gelumgen, die gesuchte Substanz darzu- 
stellen. Ebenso gelangten Eo W. Adlen und B. Tollens 2) zy 
kement Resultate, 

A. Th?) will aus Holz durch Kochen mit) Alkali oder 
Siiure, besonders unter Druck, em « Gummiharz » abgespalter 
haben, als gelbbraune, durchsichtige, spréde Masse, in Alkiulien 
loslich, durch Walkhvdrat fallbar, das er «Lignin» nennt. ind 
welches die Holzreachonen gibt. Die vorhandenen Angaben lassen 
noch kem Urthei tiber die Richtigkeit der Ansichten Thlos zu. 
Jedenfalls hatte dieser Forscher ebenfalls keinen reinen Korper 
in Hitneden. 

Lindsey und Tollens4) suchten endlich in der Sulli- 
fliissivkert nach den in Rede stehenden Verbindungen. Das iii 
Schwefelsiiure hydrolysirte Alkoholextract der Sulfithauge roc 
stark vanilledbnlich, gab auch genau dieselbe rothe Farben- 
nuance mit’ dem Phloroglucinreagens wie Vanillin. — Krystalle 
konnten jedoch micht abgeschieden werden. 


Kine neue Darstellungsmethode. 


Ber den umfassenden Vorversuchen zur Ermittelung de! 
Natur unserer Substanz. wobei uo A. auch der Einthiss ver- 


1) kK. Nickel, Botan. Centralbl., Bd. 38. S. 75-4. 1889. 

2) ko W. Allen und B. Tollens. Annalen der Chemie, Bd. 260. 
s. 304. L890. 

3) A. Thl, Chemikerzeitung, 1891, 3. 201—202. 

4) J. B. Lindsey und B. Tollens. Annalen der Chemie, Bd. 267 
S. S41ff. 189. 
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--hiedener Reductionsmittel auf Holz svstematisch untersucht 


wirde. stellte es sich heraus, dass man durch einige Substanzen 
das Substrat der « Ligninreactionen» aus dem Holze reichlich 
») Losung bringen kann. 

Kocht) man Holzfeilspihne cinige Minuten mit) starker 
Zinuchlorirlésung und versucht nach Erkalten der Probe die 
Phloroglueinreaction, so ist) zu beobachten, dass nicht allein 
dus Holz sich roth farbt. sondern auch die dariiber stehende 
Fiiissigkeit roth wird. Schittelt man die mit: Zinnchloriv be- 
handelte Probe erst mit Aether oder Benzol aus und unter- 
sucht) dann das Extractionsmittel, so ist) an der intensiven 
Phioroglucinreaction zu erkennen, dass die chromogene Sub- 
-tanz durch Zinnchloriir abgespalten wurde und sich nun mit 
Benzol. Aether und anderen Mitteln extrahiren lisst. 

Kalte, gesattigte Natriumbisulfitlbsung wirkt ahbntich, jedoch 
<chwiicher als kochende Zinnchlorilésung. Heisse Bisulfitlbsung 
zerstOrt aber die Substanz ziemlich rasch. 

Diese Versuche bilden den Ausgangspunkt meiner Dare 
-ellungsmethode. 

Kinige Zeit nach Feststellung dieser Thatsuchen fand ich 
auch, dass man aus jeder Holzart direkt, ohne vorhergehende Auf- 
-pallung, mittelst kochenden Alkohols, Benzols, Aethers ein Extract 
vewinnen kann, welches die Ligninreactionen mehr oder weniger 
‘turk gibt. Es gentigt, Feilspiine irgend emer THolzart 2—3 
Minuten lang mit Alkohol zu kochen. Der filtrirte Alkohol gibt 
die hothfirbung mit dem Phloroglucinreagens sehr deutlich. Alle 
Holzarten verhalten sich nicht ganz gleich. Von den = vielen 
untersuchten Species geben aber die meisten eine gleichmassig 
<chwache Ligninreaction in ihrem Benzol- oder Alkoholextract. 
Sel stark gelingt die Probe beim Holze von Acacia armata 
hh. Bro In der Regel ist aber die Reaction bedeutend weniger 
stark als nach vorhergehender, cinige Minuten andauernder 
Behandlung mit kochender Zinnchloriirlésung. Ich dachte an- 
fanglich, dass die direkte Alkoholextraction des Holzes zur 
Darstellung des gesuchten Kérpers die gréssten Chancen bote. 
Diese Erwartungen wurden aber nicht erfiillt. Ich erhielt wohl 
nach langerem Stehen von Ligroinextract aus dem rohen Al- 
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koholauszug wenige Krystalle, die sich mit dem Ligninreage,. 
roth farbten. war aber nicht im Stande, die geringe Mego, 
derselben von dem einhiilenden gelbbraunen Syrup zu trenned, 
und musste endlich die Versuche abbrechen. Es blieb sis 
nur das ergibigste Verfahren tibrig, das Holz mit) kochend, 
ZAinnchlorirl6sune zu behandeln und = hierauf die Substanz 7) 
extrahiren. 

Z7ur Verarbettung grosserer Holzmengen ging ich foleendery 
Inasseh Vor. 

Moglichst fein gefeiltes, durch ein feines Sieb von allen 
groberen Partikeln gesondertes, gut ausgewaschenes Holzpulyer 
wurde mit dem 6—S8fachen Gewichte an Wasser zu einen 
miissig diinnen Bret angertihrt und in) gut emaillirtem Gesehiry 
auf dem Wasserbade erhitzt. Hierauf wurde allmahlich unter 
stetem Umrihren festes Zinnchloriiv eingetragen und der Holz- 
bret unter moehlehst hiiufigem Rihren am Vor- und Nachmittav: 
38—* Stunden lang gekocht. Zinnchloriirv wurde bis zur (e- 
wichtsmenge des Holzes eingetragen, und zwar so, dass der 
Holzbrei nach Eintragune des gesammten Zinnehloriirs noeh etwa 
2 Stunden lang kochte. Wihrend des Zerlegungsprocesses wird 
fortwithrend kontrollirt, wie stark das Benzolextract aus det 
Holzbret die Phloroglucinprobe gibt. Schon nach 1) Stunde 
ist sie deuthich: gegen Ende des Processes gibt eine Holzprohe 
mit Benzol extrahirt eine sehr intensive blaurothe Reaction. 
Wihrend des Processes nimmt der Holzbret allmiihtich eine 
rothlichgelbe bis fleischrothe Farbe an, riecht angenehm = ob-!- 
artig: daritber gehaltenes Anilinacetatpapier fiirbt) sich lebhal 
roth. Kime dritte, 3stiindige Erhitzung kann unbeschadet ¢e- 
schehen, vermehrt aber in der Regel nicht mehr die Reaction 
des Benzolextractes. Das Holz dart nur keine braune Farhe 
annehmen, 

Sobald) die Spaltung mit Zinnchloriir beendet ist, lass! 
niin den Holzbrei etwas auskiihlen und = tibertriigt) den noch 
wirmen Bret in em grosses weithalsiges Glasgefiiss, woselbst e- 
mil dem gleichen Volumen Benzol versetzt wird. Man schiitte!! 
in der Wille gut aus, lisst 24 Stunden stehen und filtrirt da- 


Benzol ab. Die Procedur wird noch 2—3 mal mit der gleichen 








Benzolmenge vorgenommen. Das Benzol wird nun im Vacuum 
aus einem Fractionirkélbchen abdestillirt, in dessen Hals man 
vortheilhaft: einen Scheidetrichter zum Nachgiessen des Benzols 
anbringt. Sobald) eine gewisse Concentration erreicht ist, 
<cheiden sich aus dem Extract Krystalle aus, welche nicht der 
vesuchten Substanz angehoren, sondern die Zinnverbindung 
eines anderen Korpers darstellen.?) Wenn das) Extract nur 
mehr 2O—30 com. betrigt. wird die Destillation abgestellt. 
Man filirirt nun die griintichgelbe, angenehm riechende Fliissig- 
keit und versetzt das Filtrat mit der gleichen Menge Ligroin. 
fs fallen nach wenigen Augenblicken weisse, gut abfiltrirbare 
Mlocken aus, welche den Rest der erwihnten Zinnverbindung 
darstellen. Man dunstet nun in einem Becherglase das Filtrat 
von diesem Niederschlage ein und nimmt den Riickstand mit 
-jiedendem Ligroin auf. Die gesuchte Substanz ist) ino heissem 
Ligroin losheh. Das Ligroin wird kochend heiss. filtrirt. Nach 
dem Erkalten scheidet) sich ein grosser Theil der Substanz 
meistens in kornigen, braunen, undeuthch — krystallinischen 
Krusten aus. Dieses Rohprodukt war durch Umkrystallsiren 
und Losen und Fallen mit verschiedenen Mitteln absolut nicht 
zu veinigen. Offenbar sind ner Verunreinigungen durch Fur- 
‘wolverbindungen die Ursache, eine Complication, deren Be- 
deutung schon Schiff?) bet der Darstellung von Salicvaldelyd 
erluhye. Auch in unserem Falle verriith sich die Gegenwart 
solcher Beimengungen durch die intensive Réthung, welche 
das urspringlich blanke, griingelbe, concentrirte Benzolextract 
binnen weniger Stunden an der Luft) erfiihrt, machdem die 
Vacuumdestillation beendet. ist. 

Nachdem es sich bei der vorliutigen qualitativen Priitung 
des Rohextractes herausgestellt hatte, dass die gesuchte Substanz 
cine) Natriumbisulfitverbindung eingeht. so war ein welterer 


1, Der Kérper ist aus Alkohol gut krystallisirbar und lereht zu 
reinigen. Die Untersuchung ergab, dass er das Zinnsalz einer organi- 
chen Siure ist. Durch Zerlegen mit Schwefelwasserstoff gewinnt man 
die freie Siiure. Dieselbe vibt eine unlésliche Silberverbindung. Letztere 
vat mieht die Eigenschaften des livulinsauren Silbers. 


2) Schiff. Annalen der Chemie, Bd. 210, 8. 115, Anmerkung. IS&T. 




















Schritt. zur Reinigung des Kérpers moglich. Das eingedunstet: 
Livgroinextract wurde mit Aether aufgenommen und die jitherisc}), 
Losung genau nach Tiemann’s!) Vorgang bei der quantitative, 
Vanillinbestimmung mit Natriumbisulfit’ ausgeschiittelt. and mj 
verdiinnter Schwefelsiiure die Natriumbisulfitverbindung zerlegs. 
Die Substanz geht erst nach lange andauerndem Schiitteln und 
oltmaliger Extraction annihernd vollstiindig aus dem Aether jp 
die Bisulfitlbsung, nicht so leicht, wie es Tiemann und Haar 
mann fir das Vanillin fanden. Die Natriumbisulfitverbindung 
ist. wie jene des Vanillins, in Wasser leicht l6stich. Die nach 
Zevlegung der Bisulfitverbindung mit Aether aufgenommene 
Substanz ist nun betrachtheh reiner als) vor der Operation, 
Nach Eindunsten der Aetherl6sung wurde der K6rper mit 
kochendem Ligromn gelost, der nach allmiéiblichem Erkalten aus- 
gefallene Niederschlag nochmals aus Ligroin umkrystallisirt. 

leh oerhielt aut diese Weise ein hellgetbleh  braune- 
krystallinisches Pulver, welches die Ligninreactionen  iiussers| 
Infensiv in denselben Nuaneen gab, wie das Holz. Die Aus 
beute war leider nur sehr klein. Bet sehr sorgfiltigem Arbeien 
erhilt man aus t ke. Holz nur 2 er. rohes Ligroinextract. 
welches nach den Reinigungsprocessen eine sehr geringe 
Substanzmenge lrefert, 

Die Extraction des Korpers geht zwar langsam von Staten. 
doch kann man nach der einmaligen 6stiindigen Behandlung 
des Holzpulvers mit) Zinnehloriir mittelst des Mikroskopes au 
einer gut ausgewaschenen Holzprobe sicher stellen, dass sic 
die allermeisten Bruchstiicke der Holzzellen und Gefiisse mil 
Phloroglucin-Salzsiture nicht mehr farben, wihrend untermiscl:! 
init solchen giinzlich extrahirten noch lebhaft rothe (besonder- 
an den Riindern gefirbte; Partikel sich befinden. Es lieg! 
somit an der moéglichst feinen Zerkleinerung des Materials. 
sowie an dem steten Umrithren wiihrend der Spaltung mi 
“Zinnchloriir, wenn man moglichst vollstiindig den gesuchten 
Korper aus dem Holze gewinnen will. 


1) FL Tiemanniu. W. Haarmann., Berichte d. deutsch. chem. 
(ies. Bd. S. S. LIIS-—20. 1875. 
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Der Proeess geht mit allen Holzarten gleich gut, unter- 
«-hiedslos von Statten. 

Mit Chlorzinkjod fiirbt sich das extrahirte und gewaschene 
Holz intensiv violett. Diese Fiirbung ist) mit kalter Salzsiiure 
oder kalter coneentrirter Zinkehloridlésung allein nicht zu er- 


} 
Z7iePien. 


Die Eigenschaften der isolirten Substanz. 


Qbwohl es mir in emzelnen Versuchen gelungen. ist, ganz 
eeringe Mengen farbloser nadelf6Ormiger Krystalle des Koérpers 
zi erhalten, so leferten dennoch siimmuliche Darstellungen im 
opjsseren Massstabe bisher keine tadellosen Produkte. Die 
Sibstanz war stets gelbbraun gefairbt und nicht schon krystallisirt. 
Vielleicht witrden mehrmahge Ueberfiihrung in) die Bisullitver- 
bindung und oftmaliges Umkrystallisiren aus Ligroin’ zum Ziele 
fihren, da besonders die Spuren zith anhaftender, der Verun- 
reinigung mit Furfurol entstammender Produkte hemmend wirken: 
atlein dazu gehédren grdssere Substanzmengen, und ber den mir 
zur Verfigung stehenden Laboratoriumsmitteln bot bereits die 
Verarbeitung weniger Kilogramm Holz grosse Schwierigkeiten. 
Die Substanz stellt ein hellgelb braunes Pulver dar, von angenehm 
wromatischem Geruche, welceher eigentlich erst) beim schwachen 
Kiwiirmen deuthich hervortritt und emerseits an Vanille, anderer- 
seits an den Tintengeruch vieler Gerbstoffe erinnert. Das Pulver 
ist mikroskopisch krystallinisch, optisch doppeltbrechend und 
besteht aus grésseren und kleineren) kugelfOrmigen WKrystall- 
drusen, aus welchen die Einmzelindividuen als Hocker oder 
Spitzen mit krummen Flichen vorragen. Auf dem Platinblech 
erhitzt, schmilzt der Korper sofort zu einem braunen ‘Tropfen 
zusammen und verflichtigt sich unterhalb der Rothgluth- 
iemperatur unter Entwicklung weisser Diimpfe, ohne Tinter- 
lissung eines Aschenritckstandes. 

Die Schmelzpunktbestimmungen ergaben, dass der Korper 
zwischen 50 und 60° C. etwas zusammensintert und zwischen 
7) -80° C. sehmilzt. Hierbei ist) zu bemerken, dass bei 
“ibstanzen, in deren Verwandtschaft nach den weiteren Dar- 
iegungen unser Korper zu ziihlen ist, schon bei relativ. geringer 
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Verunreinigung eine bedeutende Schmelzpunkterniedrigung ©) 
tritt,!) und es ist mit grosser Wahrscheinhichkeit: anzunehmey,. 
dass der richtige Schmelzpunkt ein hoherer ist, als der 
fundene. 


Von Elementaranalysen habe ich vorliiufig Abstand  ve- 
nommen, bis mir geniigende Mengen modglichst reiner Substayz 
zur Verfiigung stehen. 

Die qualitative Priifung auf Stickstoffgehalt’) ergab ein 
negatives Resultat. 

Der Korper ist in) hetssem Wasser schwer léslich: cp 
schmilzt) Anfangs unter Wasser und lést) sich withrend des 
Kochens zum Theil auf. Durch Abkithlen scheidet sich dic 
geloste Substanz als weisse Triibung wieder aus. In verdiinnten 
Alkohol lést sich bereits ziemlich viel. Letcht gelést wird die 
Substanz von starkem Alkohol, Aether, Methylalkohol, Chloro- 
form, Tetrachlorkohlenstoff, kochendem Ligroin, Benzol Xylol etc 
In kaltem Ligroin ist sie wenig léslich. 

Alle Loésungen reagiren neutral. 

Alkalien, aueh Ammoniak, Erdalkahien, l6sen mit) intensis 
selber Farbe. Siuren fallen hieraus in weissen Flocken. Aus 
der alkalischen Losung ist die Substanz mit Aether, Benzol ete. 
nicht mehr auszusehiitteln. 

Concentrirte Schwefelsiiure gibt eine intensive rothviolette 
Firbung, welche beim Verdiinnen mit Wasser etwas_ bliisscr 
wird unter Entstehung einer Triibung. 

Kochende concentrirte Salzsiture zerst6rt die Substanz, 
wober die Lésung klar bleibt. 

Ammoniakalische Silberlésung wird beim Stehen in der 
Kiilte langsam, beim Kochen rasch und intensiv reducirt. 

Fehling s Lésung wird nicht reducirt. 

Basisches Blelacetat fallt die Substanz in Flocken aus. 

Kine Spur kisenchlorid ruft in wiisserigen oder verdiinit- 
akoholischen Lésungen eine auffallende réthlich braunviolette 
Farbenreaction unter Niederschlagsbildung hervor. 

Millon’s Reagens erzeugt lebhaft rothe Farbung. 


1) Vgl. Tiemann, Chem. Berichte Bd. 1&8 S. 1597. 
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Die Liebermannsche und die Plugge sche Phenolprobe 
liefern eine violette, bezw. rothe Farbenreaction. 


Die Substanz gibt eine Reihe von Aldehydreactionen: 
Schiff's Probe positiv: Diazobenzolsulfosiiure in’ alkalischer 
Lisung erzeugt Rothfarbung: ferner vereinigt sich die Substanz. 
wie erwahnt, mit Natriumbisulfit zu einer in) Wasser leicht 
lislichen Verbindung. 

Von aromatischen Aminen erzeugen intensive Gelbfirbung 
Anilinsulfat, Paratoluidin, Metaphenylendiamin, Thallin. 

Mit Salzsiiture und verschiedenen Phenolen sind lebhafte 
Farbenreactionen zu erzielen: 

Am intensivsten ist die kirschrothe Reaction mit Phloro- 
glucin, wobei in einigermaassen concentrirten Loésungen ein 
violetter Niederschlag entsteht. Die kleinsten Spuren des Koérpers 
sind mittelst dieses Reagens nachzuweisen. Ein eingetrocknetes 
Gemisch einer alkoholischen Lésung der Substanz und einer 
alkoholischen Phloroglucinlésung ist ein iiusserst empfindliches 
Reagens auf Salzsduredampfe und konnte vielleicht zu analyti- 
schen Zwecken brauchbar sein: ebenso ist eine salzsiurehaltige 
Lisung der Substanz ein héchst empfindliches Reagens aut 
Phloroglucin, bedeutend empfindlicher als die von Lindt?) 
empfohlene Vanillinsalzsaure. 

Ist die Reaction mit einer verdiinnten Lésung der Substanz 
ungestellt worden, so ist die Rothfarbung vergiinglich. Sie 
bleibt jedoch viele Tage lang unveriindert, wenn die Losung 
concentrirt war. 

Minder empfindlich, jedoch ebenfalls intensiv, ist die blau- 
violette Reaction mit Orcinsalzsiiure. 

a-Naptholsalzsiiure erzeugt eine blaugriine Fiirbung, Re- 
sorcinsalzsiiture eine violette Fiirbung, jedoch beide nur mit 
nicht stark verdiinnten Lé6sungen der Substanz.  Phenolsalz- 
siiure gibt Griinfiirbung. Stellt man die letztere Probe unter 
/ustatz. von etwas Kaliumchlorat (nach Tommasi) an, so 
erhilt man einen gelbbraunen Niederschlag. Aehnlich ist der 
Krfolg bei der Thymolsalzsiiurereaction mit Zusatz yon Kalium- 


1, Q. Lindt. Zeitsehr. f. wissnesch. Mikroskopie. Bd. Il, 5. 495. 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift ft. physiol. Chemie. XXVII 
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chlorat. Diese Reactionen fallen also anders aus, als) bein 


Holze. wiihrend sonst siimintliche «Ligninreactionen» von der 
aufgefundenen Korper vollkommen — identisch  wiedergegeber 
werden. 

Mit Wasserdampf ist die Substanz micht fliiehtig und 
daher durch Destillation nicht iiberzutreiben. 

Mit salzsaurem Phenvlhivdrazin und Natriumacetat aul der, 
Wasserbade eine Zeit lang erwiirmnt. tribt sich eime Losing 
der Substanz unter Entstehung emes Niederschlages. welcher 
aus Alkohol krystallinisch erhalten werden kann. 

Auch eine Benzoviverbindung konnte nach der Schotten- 
Batunann schen Methode krystallisirt: erhalten werden. Diese 
Verbindung gibt) die Phloroglucinreaction nur sehr schwact, 
mit anderer Nuance. Nach Verseifen durch Erwirmen imi 
akoholischer Kalilauge wird die urspriingliche Substanz mit 
ihren Charakteristischen Reactionen wieder erhalten. 

Nach den oben erwihnten Resultaten Lange's, welche: 
beim Aufschliessen von Holz dureh Aetzkali bet 185° Proto- 
katechusiiure und Brenzkatechin erhalten hatte, legt der Ge- 
danke nahe, dass die beschriebene Substanz. als walhrschein- 
licher aromatischer Aldehyd, diese Abbauprodukte beim Schmelzen 
mit Alkali hefern wiirde. Bet den diesbeziiglichen Versucheu 
erliell ich eine) in’ Wasser schwer lésliche,  krystallisirende 
Siure, welche ein unldsliches Bleisalz liefert. und = die fiir 
Protokatechusiiure charakteristische Eisenreaction nicht gibt 
Dass dieses Produkt von Protokatechusiure verschieden war. 
Will ich noch nicht mit Sicherheit behaupten. 

Knergische Behandlung der Substanz mit Natriumamalgais 
lieferte eine mit Wasserdiimpfen in geringer Menge tibergehende 
Verbindung, welche eine blaugriine Eisenreaction gibt und 
eugenolihniichen Geruch besitzt. 

Erwirmt man die Substanz gelinde auf kurze Zeit mit 
Wasser und Natriumamalyam, so gelingt es, Zwischenprodukte 
der Reduction zu erhalten. Das Reactionsgemisch wurde an- 
gesauert, mil Aether extrahirt, der Aetherextract verdunstet 
und mit verdiinntem Alkohol aufgenommen. Es ergaben. sic!) 
folgende Reactionen: Schwache Phloroglucinreaction: Kochet 
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sit coneentrirter Salzsiiture bewirkte Violettlarbung und Triibung: 


eoncentrirte Schwefelsiure gab Violettfirbung: ammoniakalisches 
SjJbernitrat wurde reducirt: alkalische Lo6sung gelblich gefiirbt : 
hisenreaction gelbbraun. Die qualitative Untersuchung liess 
demnach, besonders im Hinblick auf die Violettfarbung mit 
Salzsiiure. manche Uebereinstimmung mit dem Verhalten des 
Conifervlalkohols erkennen. 

Nach dem geschilderten Verhalten haben wir wohl einen 
aromatischen Aldehyd in der aufgefundenen Substanz vor uns. 
Dass dieser Aldehyd mit) Vanillin nicht identisch ist, wird 
durch die intensive Gelbfarbung mit Alkalien., das starke 
Reductionsvermégen gegeniiber ammoniakalischer Silberlésung, 
die braunviolette Eisenreaction, die abweichend nuancirte Lignin- 
reaction und den abweichenden Geruch vollkommen sichergestellt. 

Auf Grund der bisher eruirten Thatsachen gelang es muir 
nicht, den Aldehyd mit) einem bereits bekannten Kérper = zu 
identificiren. Ein definitives Urtheil wird sich selbstverstiindlich 
erst nach Ermittlung der elementaranalvtischen Daten, sowie 
der Constitution des Korpers fallen lassen. 

Da ein so eminent physiologisch wichtiger und allgemein 

in Holze der hoheren Pflanzen verbreiteter Korper eine kurze 
Bezeichnung verdient, so schlage ich hierfiir den Namen 
Hadromal» vor (Hadrom = der von Haberlandt einge- 
lihrte Terminus fiir das der Wasserleitung dienende Gewebs- 
<vstem der Pflanzen). Nach meinen bisherigen Erfahrungen 
legit in den verschiedensten Holzarten stets derselbe Korper 
vor. Es ist) natiirlich micht ausgeschlossen, dass diferente 
Substanzen hier und da vorkommen konnen. 

Da aus Holz bisher keine) aromatischen Produkte als 
brenzkatechinderivate (Pyrokatechin selbst, Protokatechusdaure | 
durch Abspaltung gewonnen werden Konnten, so mochte ich, 
obwohl meme eigenen Untersuchungen za klaren Resultaten 
noch nicht gefiihrt haben, es heute fiir wahrscheimlich halten, 
dass auch das Hadromal als 4-, 3-, 4-Substitutionsprodukt des 
Henzols anzusehen ist. 

Von Bedeutung fiir die Beurtheilung der Constitution des 
Nadromals ist die Thatsache, dass es Alkaliverbindungen ein- 
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geht. somit entweder ein’ Phenol- oder Alkoholhydroxyl ent- 
halten muss. Wir sahen ferner einen positiven Ausfall einigey 
sogenannten Phenolreactionen. In dieser OH-Gruppe ist) wol)! 
auch das Hadromal im Holze atherartig gebunden, nachdern 
Holz sich mit Alkalien nicht gelb farbt, wie der frete Aldeliyd. 
und das Hadromal nur zum geringsten Theile direkt aus Hol 
extrahirbar ist. 

Das Hadromal vereinigt ferner manche Merkmale de) 
p-Oxyaldehyde.') Die Bisulfitverbindung ist leicht loslich, das 
Hadromal ist in Wasser wenig l6slich und geht mit Wasser- 
dampf nicht iiber. 

Ob man die Eisenreaction in gleichem Sinne deuten dart, 
erscheint mir fraglich. 

Oxydation durch mehrtagiges Stehen mit 8°/oiger Chrom- 
saure lieferte mir kein Vanillin. 

Sehr bedeutungsvoll ist) natiirlich die heute) noeh nich 
zu fallende Entscheidung, ob die oben erwiahnten Reductions 
produkte thatsiichlich mit Conifervlalkohol und Eugenol etwas 
zu thun haben, wie einige Reactionen vermuthen lassen, ode 
nicht. Beziehungen zur Gruppe des Coniferylalkohols erscheinen 
mir nach manchen Erfahrungen derzeit nicht unwahrscheintich, 

Hoffentlich gelingt es mir bald, mich in den Besitz 
geniigender Mengen reinen Hadromals zu setzen und die Natur 
dieser interessanten Substanz klar zu legen. 


Ruckschlusse auf die Zusammensetzung der Holzsubstanz. 


Nach der Entdeckung des Hadromals und der Feststellung 
seiner Eigenschaften wissen wir, dass die «Ligninreactionen 
des Holzes im Wesentlichen durch diesen aromatischen Aldehyd 
hedingt sind. Zum kleinen Theil findet sich das Hadromal frei 
in der Holzsubstanz, durch L6sungsmittel direkt) extrahirbar: 
zum groéssten Theile ist es aber in atherartiger Verbindung 
zugegen, welche durch kochendes concentrirtes Zinnchloriu 
wohl quantitativ unter Abscheidung des Aldehyds  gespalien 


1 Tremann u. Schober. Chemiseh. Berichte Bd. tl. 8. 77! 














— {G5 — 


werden kann. Der Aldehyd geht die Verbindung allem = An- 


scheine nach mittelst eines Phenolhydroxyls ein. 

Leber die im Holze vorhandene Menge des Hadromatls 
lisst sich, da eime quantitative Bestimmungsmethode nicht 
existirt. michts mehr angeben, als dass dieselbe 1—2° 0 der 
Trockensubstanz des Holzes gewiss nicht iibersteigt. Das Ha- 
dromal ist sicher kein Hauptbestandtheil des Holzes, wenn es 
auch dureh diusserst intensive Farbenreaction das Holz sehr 
ausgepriigt charakterisirt. 

Bei der Beantwortung der Frage, an welche Substanz im 
Holze das Hadromal gebunden ist. muss man wohl auf die 
oben erwihnte Thatsache zuriickkommen, dass sich das mit 
Zinnchloriy extrahirte und ausgewaschene Holz mit Chlorzink- 
jodlosung intensiv violett féirbt. Auch gibt das Holz nun an 
Kupferoxvdammoniak losliche Substanz ab. Dies lasst vermuthen, 
dass der Paarling des Hadromals Cellulose ist, und wir dirfen 
mit einiger Wahrscheinlichkeit annehmen, dass derjenige 
bestandtheil der verholzten Membran, welcher die 
Ligninreactionen verursacht, neben einer sehr 
geringen Menge freien Hadromals ein Hadromal- 
Celluloseather ist. 

Ob die gesammten Cellulosemolekiile der Holzsubstanz 
mit Hadromal gepaart sind, ist mir sehr zweifelhaft. Ich habe 
nicht hinreichend eingehende Untersuchungen hieriiber ange- 
stellt, allein es scheint mir nicht, als ob man aus dem init 
/innchloriir extrahirten Holze die Gesammtcellulose mit Kupfer- 
oxydammoniak in Loésung iiberfithren kénne, wenigstens nach 
meinen bisherigen Versuchen. Es steht gegenwiartig der An- 
<chauung ebenfalls noch nichts im Wege, dass nach Hoppe- 
Sevler noch andere Celluloseather im Holze vorliegen. 

Fir unaufgeklart modehte ich endlich die Frage nach 
einem geringen Coniferingehalt: des Holzes ansehen, welcher 
von zahlreichen Seiten der Vermuthung Tremann-Haar- 
ann s gemiiss behauptet worden ist. So wahrscheinlich a 
priori die Gegenwart einer kleinen Menge dieser im Cambial- 
salt sehr verbreiteten Substanz fiir das Holz ist, so wenig 
beweisen die Reactionen etwas, welche man fiir die genannte 
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Anschatung ins Treffen gefitthrt hat. Teh schliesse mich yoll- 
kommen den Bedenken Udranszkvys an und kann beziiglict, 
der Phenol-Salzsiitureprobe in der Tommasi schen Modification 
die Moglichkeit einer Furfurolreaction nicht in Abrede. stellen. 
besonders nachdem sich das Hadromal abweichend — verhéilt. 
Bekanntlich gibt eine wiisserige Contferinl6sung mit concentrirte) 
Salzsiure eine schone Slauviolette Firbung. Das Clycosid des 
Oxymethvleonifervialkohols. das Svringin, gibt) gleichfalls mj! 
Salzsiiure eine violette Reaction. Der Oxvmethyleonifervlalkoho| 
selbst (Svringenin) fiirbt sich mit Salzsiiure schon himmetblan 
Wie bereits mehrere Autoren Bedenken tragend hervorhobey. 
firbt sich die Holzsubstanz mit) Salzsiiure nie) blau, sondern 
gelb bis griintichgelb. Dies konnte natiirliich eine Mischfarbern- 
reaction sein. Udranszky beobachtete nach lingerem Kocher 
mit) Salzsiure  stellenweise  Violettfarbung von Holzspiinen, 
namentlich an der Grenze der Jahresringe. Mit) Zinnehloriiv 
extrahirtes Holz fairbt sieh. mit Salzsiture gekocht, sehr bald 
dunkelviolett, d@hnlich wie Coniferin.  Trotzdem aber mocht 
ich auf Grund anderer Erfahrungen zOgern, einen Coniferin- 
gehalt des Holzes  anzunehmen. Mit dem von Molise 
als . Coniferinreagens — empfohlenen  Thymol-Salzsiiture-Kaliun- 
chloral-Gemisch  fiirbt) sich Holz. wie Moliseh angibt, rasch 
lebhaft: grasgriin. Reines Coniferin (Merck) verhiilt sich jedoct 
anders. wie ich im Gegensatze zu Moliseh feststellen will. 
Zuniichst tritt eine prachtvoll blauviolette Farbe ein (wot 
durch die Salzsiiure bedingt), welche schnell naeh Roth und 
schliesslich Rothorange umschligt. Hadromal farbt stich mi! 
dem Reagens erst rothbraun, dann dottergelb. Mit Zinnehtortir 
extrahirtes Holz wird durch die gleiche Behandlung braungell. 
Nach Allem) muss ich es also noch als fraglieh betrachten. ob 
verholzte Membranen Coniferin enthalten. 








Ueber das Verhalten des salzsauren Glycosamins im 
Thierkorper. 
Von 
Dr. Edmund Fabian. 


Aus dem Laboratorium tiir medicinische Chemie und experimenteile Pharmakologie zu 
Konigsberg i. Pr. 


(Der Redaction zugegangen am 15. Marz (899. 


Das von Ledderhose!) zuerst aus dem Chitin dargestellte 
<alzsaure Glycosamin ist) ein Amidoderivat) eines Zuckers, 
welches mit dem Traubenzucker die Fiihigkeit) gemein— hat, 
Fehlingsche Lésung zu reduciren und die Ebene des polari- 
-irten Lichtes nach rechts zu drehen. Die urspriingliche Auf- 
fassung Ledderhoses, es sei ein Derivat des Traubenzuckers, 
hat sich nicht bestatigt: vielmehr haben die  spiiteren Unter- 
<uchungen des Entdeckers selbst, wie diejenigen Tiemanns?) 
dargethan, dass der aus Glycosamin durch Einwirkung von 
sulpetriger Saure als Syrup erhiiltliche Zucker nicht galirungs- 
fihig ist, und dass das Glycosamin andere Oxvdationsprodukte 
lefert, als der Traubenzucker. Es muss deshalb auf Grund 
der heute vorliegenden Erfahrungen angenommen werden, dass 
das Glycosamin sich nicht vom Traubenzucker ableitet, obwohl 
die Osazone beider Verbindungen, wie Tiemann nachwies, 
identisch sind, 

Kin Isomeres des Giyeosamins erhielt E. Fischer?) durch 
Reduction von Phenylglucosazon. Da er dieses durch salpetrige 


1) Ledderhose, Zeitschrift fiir physiologische Chemie, Bd. IS. 213 
Bd. IV, S. 139. 
“-) Tiemann. Ber. d. cd. chem. Gesellschaft, Bd. XVIL os. 246 u. 
hd. XIX. S. 50 u. S. 1257. 
3) E. Fischer. Ber. d. d. chem. Gesellschaft. Bd. XIX. S. 1921 
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Siure in Livalose fiberfiihren konnte, legte er thm die Structur 


formel: 
CH, OFD.CHOH).CH OH).CH OH).CO.CHNH, 


bei Gleichzeitig sprach er die Vermuthung aus, dass das 
Glycosamin selbst zim Traubenzucker in’ derselben Beziehune 
stehe, wie das lsoglvcosamin zur Livulose, dass ihm somit die 
Structurforme! : 

CH OH) CHOOH) CH OLD) CH OR CINE, CHO 
Zukomine, 

Der in stereochemischer Beziehung bestehende Wider- 
spruch zwischen dem Uebergang ino tsozuckersiiure  einerseit- 
und der Bildung von Phenyvlglucosazon andererseits ist bisher 
nicht behoben. 

Wie die Entstehungsgeschichte des Isoglycosamins beweis!, 
kommt den Amidoderivaten der Zucker insofern eme besondere 
Bedeutung zu. als sie einen Uebergang von rechtsdrehenden zu 
linksdrehenden) Zuckern bilden konnen. 

Leber die Frage, ob das salzsaure Glycosamin iin Thier 
korper cinen solchen Uebergang durchmache, konnte eine Priifing 
seines physiologischen Verhaltens moglicher Weise Aufschluss 
geben. und weilerhin schien es lohnend, zu priifen, ob die 
Giesetzimiissigkeiten, welche zwischen Glycogenbildung und Giihe- 
fahigkeit fir eine Rethe von Zuckern festgestellt sind. auch fiir 
dieses Amidoderivat eines Zuckers bestehen. 

Von diesen Erwigungen ausgehend, untersuchte ich aul 
Veranlassune des Herrn Geh. Rath Jaffe das Verhalten  de- 
salzsauren Glycosamins in Bezug auf Glycogenbildung, etwaige 


Veriinderungen im Darmkanal und Erscheinen im Urin. 


I. Hinfluss auf die Glycogenbildung. 


a. Historisches. 


Was zuniichst die Frage der Glycogenbildung im All- 
vemeinen betrifft, so diirfte heute feststehen, dass im thierischen 
Organismus Glycogen sowohl aus Eiweiss wie aus Kohlehydrate! 
entstehen kann. Die Auflassung, der Befund grésserer: Glycogen- 
mengen in der Leber beim Hungerkaninchen nach Fiitterune 









160 


mit’ Kohlehydraten stamme aus dem Eiweiss her, die Wohle- 
hydrate wirkten nur sparend auf die Glycogenzersetzung, ist 
durch Rubner’s!) Untersuchungen widerlegt. Rubner be- 
rechnete die Mengen Leberglycogen, die in maximo aus Eiwetss 
bei hungernden Kaninchen innerhalb S8—1O Stunden entstehen 
kOnnen. und @ibt dafiir folgende Werthe an: 


fir Leberglycogen: 0.66—1,52 er 
fiir Leber- —- Muskelglvcogen: 1.33—3..6 gr. 


Es sind daher diese Werthe ber der Priifing emes Woltle- 
livdrates als Clycogenbildner als untere Grenzwerthe zu be- 
trachten und nur diejenigen Kohlehydrate als Glycogenbildner 
anzuschen, nach deren Verfiitterung man gréssere Werthe als 
die oben angegebenen erhilt. 

Die Faligkeit, Glycogen zu bilden, kommt nur einer kleinen 
Zahl vou Wohlehydraten der Reihen ©, und Cy, zu, welche 
hier allen besprochen werden sollen. Die Untersuchungen von 
Kiilz. 2) GC. Voit®) und seinen Schiilern, unter diesen besonders 
Cremer?) haben gezeigt, dass als unzweifelhatte Glycogenbildner 
zu betrachten sind der Traubenzucker. der Fruchtzucker, der 
Rohrzucker und die Maltose. 

Diese Wohlehydrate liefern mit’ Ausnahime der Liivulose im 
Darmkanal Traubenzucker: sie sind siimmtlich durch gewohn- 
liche Sprosshefen vergiithrbar und die Assimilationsgrenze des 
Organisinus fiir diese Korper legt recht hoch. M. Cremer 
bezeichnet auch die [somaltose als Glycogenbildner, da er nach 
ihrer Verfiitterung 5.84° 0 Leberglyvcogen erhielt. Sie ist, wenn 
auch schwer, vergihrbar und entsteht beim Siiureabbau des 
(ilycogens direkt aus diesem. Es wiire daher denkbar, dass um- 
gekehrt im Organismus die Isomaltose direkt zu Glycogen wird. 

Getheilt sind die Meinungen noch itiber die d-Mannose, 
die d-Galactose und den Milehzucker. Sie haben nicht siimmi*t- 


1) Rubner. Zetischrift fiir Biologie. Bd. XVIL 

>) Kiilz. bBeitriige zur Kenntniss des Glycogens. Festschrift fti 
Ludwig. Marburg 1890. 

8). Voit. Zettschrift fir Biologie, Bd. NNVITE S. 24 

4) M. Cremer, Zeitsehrift fiir Biologie. Bd. XXIX. Ss. 4 
bd 


m4 Bd. NNNE. 


~. 1835. u. 


AXXII, S. 49. 
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liche oben angegebenen Eigenschatten der echten Glycogen- 


bildner. Der Milchzucker ist nur mit emigen wenigen Hefe- 
arten vergiihrbar, alle drei bleiben im Darmkanal unveriinder 
und gehen bereits nach Verabreichung kleiner Gaben unveriindert 
in den Harn tiber. Die von Kiilz und C. Voit gefundenen 
Glycogenmengen sind auch nur gering: aber alle diese Unter- 
suchungen sind an Kaninchen gemacht: und Kausch und Socin?!) 
haben gezeigt, dass der Hund sich ganz anders verhilt. Sie er- 
hielten nach Milchzuckerfiitterung beim Kaninchen einen Leber- 
vlycogengehalt’ von) 1,72—2,332°/0, beim Hunde einen solchen 
von 8$.12—-9,82% 0: nach d-Galactose-Fitterung beim Hunde 
6.73°/o. Es wird daher von Kausch und Socin die Méglich- 
keit des direkten Ueberganges dieser Korper in Glycogen an- 
genommen und diese Annahme durch folgende Befunde von 
Minkowski?) und F. Voit?) gestiitzt. Ersterer fand beim ent- 
pankreasten) Hunde sowohl nach Liavulose- wie nach Milch- 
zuckertiitterung eme Vermehrung des Traubenzuckergehaltes 
des Harns: F. Voit fand dasselbe nach d-Galactose-Zufuhr beim 
diabetischen Menschen. Schliesslich sei auch an die Unter- 
suchungen Cremers ') tiber die Carenzhefe  erianert. Nach 
ihm vermag die glycogenfrel gemachte Hefezelle aus d-Mannose 
wie aus d-Galactose ihr Glycogen aufzubauen. 

Sehen wir von diesen Kohlehydraten ab, tiber deren 
Bedeutung als Glycogenbildner der endgiiltige Entscheid noch 
felt, so gilt bis jetzt der Voit-Cremer sche Satz zu Recht: 

Diejenigen Zuckerarten sind echte Glycogenbildner, die 
mit Hefe alkoholische Giihrung eingehen, und die nur. schwer 
in den Harn tibergehen. 

Meine eigenen Untersuchungen tiber das salzsaure Glyco- 
samin geben einen weiteren Stiitzpunkt fiir diese Theorie. 


1) Kausch u. Socin. Archiv fiir exper. Pathologie u. Pharma- 
kologie, Bd. NNXAITL S. S98. 

2) Minkowski, Archiv fiir exper. Pathologie und Pharmakologie 
Bd. XNNI. 

3) FL Voit. Zeitschrift fiir Biologie, Bd. XXVIII Ss. 355. 

4, Cremer, Zeitschrift fiir Biologie. Bd. XXNI. mt 
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b. Eigene Versuche. 


Bestimmungen des Glycogens von Hungerkaninchen nach Verfutterung 
des salzsauren Glycosamins. 
(Methode: Kiilz-Briicke. 

1. Versuch. Kaninchen 1800 gr. 5 Hungertage (16. Juni bis 20. Juni 
S98). 21. Juni. Morgens 7'2 Uhr: 15 gr. salzsaures Glycosamin in Wasset 
gelést —- 3 gr. Soda mittelst der Schlundsonde eingegossen. 21. Juni, 
Nachmittags 5'e Uhr: Kaninchen getidtet. Gewicht der Leber: 50) gr. 
Gewicht der Muskulatur: 425 gr. Leberglycogen: O,O94 gr. 

(Die Hiilfte etwa der in KOH aufgeschlossenen Leber- 
substanz ging leider verloren, so dass man die oben angegebene 
Gilycogenmenge verdoppeln muss, um den wahren Glycogen- 
vehalt zu erhalten). Es wiirde danach die Menge des Leber- 
elycogens betragen: O,118 gr. 

Glycogen der Muskulatur: 0.3364 gr. 


OY. 


= 


-_ 


(Giesammigiveogenmenge des Thieres: 0.52 

2. Versuch. Kaninchen 1690 gr. 5 Hungertage (24. Juni bis 28. Juni 
Iss). 28. Juni, Abends 7 Uhr, erhilt das Thier mit der Schlundsonde 
I> vr. salzsaures Glycosamin — 6 gr. Soda in Wasser gelést. 29. Juni, 
Morgens 7'2 Uhr: Kaninchen getédtet. Gewicht der Leber: 35 gr. Gewicht 
der Muskulatur: 440 gr. Leberglycogen: 0.043 gr. Muskelglvcogen: 0.532 gr, 
Cresammtglycogenmenge des Thieres: 0.375 gr. 

3. Versuch. Kaninchen 2185 gr. 5 Hungertage (22. Juli bis 26. Jul 
Is98). 26. Juli, Abends 714 Uhr: 15 gr. salzsaures Glycosamin —- 6 gr. 
Soda in Wasser gelést, imittelst Schlundsonde eingegossen. 27. Juli, 
Morgens 7* 4 Uhr: Kaninchen getédtet. Gewicht der Leber: 42 gr. Leber- 
elveogen: O.295. er, 

Um den Leber- und Muskelglycogengehalt) am Schlusse 
der fiinftiigigen Hungerperiode bei einem Normal-Kaninchen im 
Vergleich zu den eben angefiihrten Versuchen  festzustellen, 
wurde ein solcher gleichzeitig mit Versuch 2 unternommen. 


Kaninchen 2090 gr. 5 Hungertage (24. Juni bis 28. Juni 1898). 
24. Juni. Vormittags 1114/2 Uhr: Kaninchen getédtet. Gewicht der Leber: 
SY er. Gewicht der Muskulatur 580 gr. Leberglycogen: 0,166 gr. Muskel- 
glycogen: 0,286 gr. Gesamintglycogenmenge des Thieres: 0,452 gr. 
Diese drei Versuche diirften beweisen, dass das salzsaure 
Gilycosamin kein Glycogenbildner ist. Die erhaltenen Werthe 
des Leberglycogens (O.118; 0,043: 0,295 gr.) bleiben innerhalb 
der von Rubner fiir die Entstehungsmoéglichkeit aus Eiweiss 
ingegebenen Grenzwerthe und stimmen auch mit dem von mir 








172 


im Kontrollversuch beim Hungerkaninchen gefundenen Werth 


O.1606 er.) ungefiihr tiberein. 
II. Verhalten im DarmkKanal. 

Lin zu prifen, wie viel von der verabreichten Substanz 
resorbirt wurde, und gleichzeitig um zu untersuchen, ob das salz- 
saure Glycosamin im Darmkanal des Kaninchens eine chemische 
Veriinderung erlitte, wurde im = Versuche 3 > der Magen und 
vesannnte Darm abgebunden und herausgenommen. Der label 
wurde zuerst ausgedriickt, dann ausgespritzt. schliesslich der 
Darn eroffnet und seine Schleimhaut abgespiilt. Die gesamiite 
Masse wurde mit}5 com. verdiinnter Essigsiiure versetzt, gekoch 
und zuerst durch Leinwand, dann durch ein Faltenfilter filtrirt. 
Die Gesammefliissigker betrug S60 cem.: sie war hellbraun. klar. 
durchsichtig, reagirte sauer. Die Trommersche Probe war 
deutlich positiv. Die Menge der in thr enthaltenen reducirenden 
Substanz wurde mit Schmiedebergscher Mannit-hupferlosune 
bestimant, 

lo com. der Schmiedebergschen Losung  entsprach 
do78 mer. salzsauren Glycosamins. 

ks wurden 3.5 cem. der auf die Hialfte verdiinnten 
I liissigkeit zur Reduction von 10 cem. Schmiedeberge scher 
Losung gebraucht, 

Der Gehalt an reducirender Substanz, auf salzsaures 
Gilyvcosamin berechnet, betrug also: 4,626 gr. oder O88° 0. Es 
wurden also im Darminhalt 31°/o des eingefiihrten salzsauren 
Gycosamins gefunden. Die polarimetrische Bestimmung, auf 
salzsaures Glycosamin berechnet, ergab O,38° 0.7) 

Ich bediente mich nun, um iiber die Natur dieses 
reducirenden Korpers  Aufkliirung zu erhalten, der Methode 
Baumanns 7) nach der man das gesuchte Kohlehydrat als 
Benzoésiiureester darstellt, und welche fiir das salzsaure Gly- 
cosumin speciell von Kueny3) und Pum?) erprobt wurde. 


1) Veber die Beziehung zwischen polarimetrischer und titrimetrische! 
Bestunmung siehe weiter unten. , 

2) Baumann. Ber. d. d. chem. Gesellschaft. Bd. XIX, Ss. 3220. 

3) Kueny. Zeitschrift fiir phys. Chemie, Bd. NIV, S. 330. 

4, Pum. Monatshefte fiir Chemie. Bd. XII, S. 435, 














Es wurden 90 com. des Darminhaltes mit 28 cem. LO° viger 
VaOH und 5 com. Benzovichlorid, entsprechend den Angaben 
Baumanns, versetzt und so lange geschiittelt, bis das Benzoyl- 
chiorid durch den Geruch nicht mehr nachweisbar war. Der 
Viederschlag wurde ablilivirt, in kaltem Alkohol verrieben und 
einige Stunden stehen gelassen, um etwa gebildete, niedrigere 
benzoate durch Losen in demselben zu entfernen. Die Hatupt- 
masse wurde dann in) wenig csheissem  Alkohol gelOst und 
krvstallisirte aus demselben beim Erkalten. Ist der gesucht 
Korper Glycosamin, so erhalt man nach dieser Methode, wie 
Kueny angibt, das Tetrabenzovlglycosamin omit folgenden 
Kigenschatten : 

Ks ist schneeweiss, Krvstallisirt in) feinen Niidelchen, ist 
in Wasser wie in verdiinnten Siitven unl6slich: sehr schwer 
loslich im Aether: ziemlich leicht l6slich in heissem Alkohol, 
benzol, Eisessig und besonders Chloroform. Sein Schmelzpunkt 
liegt ber 197—198°. 

Aus dem Darminhalte habe ich diese Substanz darstellen 
konnen. Sie war ber dem erstmaligen Krystallisiren aus heissem 
Alkohol gelb: thr Schmelzpunkt 194%—195°. Sie wurde daher 
noch einmal in wenig heissem Alkohol gel6st und) krystallisirte 
nun in welssen Krystallen: ihr Schmelzpunkt lag ber 198°. 


a 


III. Ausscheidung im Urin. 


bei der betrachtung der Assimilationsgrenze des Organismus 
fiir die einzelnen Kohlehydrate ist eine Trennung vorzunehmen 
nach der Form der Application, und zwar kommen die Zufuhr 
per os und die subcutane Injection in Betracht. 

Hofmeister!) bestimmte fiir Traubenzucker, Frucht- 
zucker, Rohrzucker, Lactose und Galactose thre Grenzwerthe 
nach ihrer Verfiitterung beim Hunde und fand dieselben fiir 
die ersten drei etwa zwischen 5 und 10° gr... fiir Lactose 
zWischen 1 und 2 er., fiir Galactose zwischen 4/2 und 1 
<chwanken. 


i 
vr. 


1, Hofmeister. Archiv f. exper. Pathol. ua. Pharm.. Bd. NXV_S. 240. 















FE. Voit!) hat in letzter Zeit in einer eingehenden Arbei| 
die Assimilationsfiihigkeit des menschlichen Organismus fiir eine 
grosse Rethe von Kohlehydraten nach ihrer subcutanen Injection 
gepriift: hier seien von denselben nur die Hexosen und Hexo- 
licsen erwiihnt. 

Withrend noch in recht hohen Quantitiiten der Trauben- 
zucker (60 gr.), der Fruchtzucker (30 gr.), die Galactose (30 gr.) 
und die Maltose (27 gr.) verwerthet werden, d. h. keine reducirende 
Substanz oder nur Spuren derselben im Urin erscheinen, werden 
Rohrzucker und Lactose bereits nach Gaben von 1,27 bezw. 
1.09 gr. nahezu quantitativ. ausgeschieden. 

Diese Versuche bestiitigen die weiter oben bereits er- 
Wiilnten gesetzmiissigen Beziehungen zwischen Assimilations- 
faihigkeit des Organismus, Giihrfithigkeit) und Glycogenbildung. 
Dass fiir die ausgiebige Verwerthung des Rohrzuckers durch 
den Organismus seine Spaltung im Darmkanal Voraussetzung ist. 
Ist ebenfalls schon erwihnt und findet eine Bestiitigung in seiner 
hahezu quantitativen, Ausscheidung nach subcutaner Injection. 
Das widerspruchsvolle Verhalten der Galactose bedarf noch 
weiterer Aufklirung. 

Auch in meinen Versuchen mit dem salzsauren Glycosamin 
wurde seine Ausscheidung im Urin nach beiden Arten = der 
“Zutuhy gepriift. 


a. Zufuhr per os. 


I. Kaninchen. 15. Juli. Nachmittags 6 Uhr: 3 gr. salzsaures 
Glycosamin —- 1 gr. Soda in Lésung mittelst der Schlundsonde eingegossen 
Urin fret von Zucker und Eiweiss. 16. Juli, Vormittags 10 Uhr: 53 cem. 
Urin. Trommersche Probe negativ. Vormittags 11 Uhr: 3 gr. salzsaures 
Glycosamin. 18. Juli, Vormittags 9 Uhr: 130 cem. Urin. Trommer’sche 
Probe und Polarisation negativ. 

2. Der Urin des Kaninchens im Versuch f (15 gr. salzsaures 
(ilycosamin) wird kurz vor dem Tode entleert. Vor Eingabe des salz- 
sauren Glycosamins war er frei von Zucker und Eiweiss. 105 cem. Urin. 
Trommer’sche Probe positiv. Géahrungsprobe negativ. 


1; KF. Voit. Deutsches Archiv f. klinische Medicin. 1897. Bd. LVI 
s. 523 
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Polarisation: 3,67 ° 0, auf salzsaures Glycosamin — be- 


rechnet.4)  Titrimetrische Bestimmung: 3.74° 0. ebenfalls auf 
salzsaures Glycosamin berechnet. *) 

Es wurden also, die durch titrimetrische Bestimmung 
vewonnene Zahl zu Grunde gelegt, 26°/0 des eingegebenen 
sulzsauren Glycosamins im Urin ausgeschieden. 

3. Urin aus Versuch 2 (15 gr. salzsaures Glycosamin). — Es 
werden 160 cem. Urin kurz vor dem Tode entleert. Trommer’sche Probe 
positiv. Giihrungsprobe negativ. Polarisation: 0,6° 0 (salzsaures Glyco- 
samin). Titrimetrische Bestimmung: 0.45° 0 (salzsaures Glycosamin). 

)°/o des eingefiihrten salzsauren Glycosamins wurden also 
im Urin ausgeschieden. 

t Urin aus Versuch 3 (15 gr. salzsaures Glycosamin). 88 com 
Urn. Tromimersche Probe positiv. Polarisation: 03° (salzsaures 
Glycosamin).  Titrirung: 0.375% 0 (salzsaures Glycosamin). 

Ks wurden also 2°0 des eingefiihrten salzsauren Glyco- 
samins im Urin ausgeschieden. 

Um zu entscheiden, ob die reducirende Substanz im Urin 
Givcosamin ist, wurde der Versuch gemacht, in der oben bereits 
aigegebenen Weise nach Baumanns Methode das Benzoat 
des Glycosamins darzustellen. Es krystallisirte jedoch nichts 
aus heissem Alkohol aus. Zur Erkliirung hierfiir sei bemerkt, 
dass selbst bei Anwendung relativ grosser Mengen reinen salz- 
sauren Glycosamins die Ausbeute am krystallisirenden Benzoate 
eine recht geringe ist, da gleichzeitig nicht’ krystallisirende 
niedrigere Benzoate entstehen. 

Ks wurden daher in einem neuen Versuche 20 gr. salzsaures 
Givcosamin statt der bisher verabreichten 15 gr. per os eingeftihrt. 

5. Kaninchen. 1. August, Abends 7'4 Uhr: 20 gr. salzsaures 
Glycosamin —- & gr. Soda. Gesammtmenge des reducirenden Urins: 
216 ccm. Die Ausscheidung reducirenden Urins dauerte etwa 48 Stunden. 
Trommersche Probe positiv. Polarisation: 0,19°'0 (salzsaures Glyco- 
samini. Titrirung: 1,7°/o (salzsaures Glycosamin). 

Es wurden also 18°/o des eingefiihrten salzsauren Glyco- 
sumins im Urin ausgeschieden. 


1, Mit einer 5,05°%/oigen Lésung erhielt ich eine Rechtsdrehung 
von 66°. (auf Traubenzucker berechnet). 

2) 1 ccm. Schmiedeberg’scher Kupfer-Mannit-Lésung entspricht 
20978 mer. salzsauren Glycosamins. 
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hoo) cem. Urin werden nach Battumann mit) 6000 cen. 


1o° oiger NaOH und 8 com. Benzoyichlorid verarbeitet. Schmelz- 
punkt der aus heissem Alkohol krvstallisirenden Substanz (94°: 
nach einmatigem Umkrystallisiren: 204—205°. 

Ks besteht zur Zeit noch ein Widerspruch in den Angaben 
fiber den Schmelzpunkt und die Constitution des kKrystalliniseh 
erhaltenen Benzoates des Glycosamins. Kueny  giebt) den 
Schmelzpunkt von 197—198° Pum einen von 208° an. Teh 
land bei Darstellung des Benzoates aus dem Darminhalte, wie aus 
dem Urin nach subcutaner Zufuhy des salzsauren Glycosamins 
einen Schmelzpunkt von 198°: im Versuche 5 ziemlich genau 
den von Pum angegebenen Schmelzpunkt. 

Die Frage, ob es sich im einen Falle um den Tetra-Ester, 
im oandern um den Penta-Ester handelt, wortiber zwischen 
Kueny und Pum eine unaufgeklirte Meiungsdifferenz bestebt, 
liess sich ber den geringen Substanzmengen  natiirlch nicht 
entscheiden.  Tmmerhin scheint mir der abweichende Schmelz- 
punkt nicht dafiir zu sprechen, dass es sich bei der Aus- 
scheidung im Urin im Versuch 5 um ein anderes Produkt als 


Cilyveosamin gehandelt habe. 


b Subcutane Injyection. 


{. Versuch. Einem WKaninehen wurden am 12. August. Mittags 
l Uhr, 2 gr. salzsaures Glycosamin in’ wiisseriger Lésung und Abends 
7 Uhr wiederum 2 gr. subcutan injicirt. 

Der Urin war vor den Injectionen fret von reducirender 
Substanz. 

Der Nachmittags 5 Uhr entleerte Urin gab bereits deutliche 
Trommersche Probe. Die Ausscheidung des reducirenden 
Lrins dauerte 2% Stunden. 

Gesamimtmenge desselben: LOO) cei, 
Polarisation: 1,22°/0 (salzsaures Glycosamin). 
Titrirung: 2.79° o 

2. Versuch. Kaninchen. (8. Juli, Abends 7 Uhr: 3 er. salzsaures 
(ilycosamin subeutan. 19. Juli, Vormittags 8%/4 Uhr: 3 gr. salzsaures 
(ilycosaimin subeutan. 

Die Ausscheidung des reducirenden Urins dauerte 24 Stunden. 

Gesamimtmenge desselben: 177 cem. 
Polarisation: [4°  (salzsaures Glycosamin). 
Titrirung: 2.8° 0 







































— Iai 


L : ln beiden Versuchen gelang die Darstellung des Benzoates 


- des Glycosamins nach Baumanns Methode: dasselbe hatte 
: den Schmelzpunkt 197— 198". 
berechnet man den oben nach titrimetrischer Bestimmung 
N Fo angegebenen Procentgehalt) des salzsauren Glycosamins aut 
hi fo (iramm, so erhalten wir im Versuche t: 2.70 er. (nach sub- 
N cutaner Tnyection von # gr). im Versuche 2: 4.99 er (nach 
i | subcutaner Injection von 6 er.) Es sind also im Versuche 1: 
. 70° oo, Im Versuche 2: 83° 0 des injicirten salzsauren Glyco- 
Is <unins tn Urin ausgeschieden. 
It j ks ertbrigt noch zu erwiithnen., dass eine Cconstante 
} beziehung zwischen den durch Polarisation und Titrirung 
E F  vewonnenen Zahlen sich nicht hat ermitteln lassen. Die Be- 
I rechnung der Procentzahlen auf salzsaures Glycosamin — ist 
| insofern eine willkiirliche, als bis jetzt noch nicht bekannt ist, 
, ob das Glycosamin wirklich als salzsaures Salz im Urine er- 
/ <cheint, die specifische Drehung des “freien Glycosamins und 
: anderer Salze desselben aber von derjenigen) des salzsauren 
s (ivcosamins erheblich abweicht. 
Zum Schilusse fasse ich die Resultate der Versuche & 
ZUSaMmMen : 
, 1. Das salzsaure Glycosamin ist kein Glycogenbildner. 
s 2. Noch 12 Stunden nach seiner Vertiitterung liisst) sich 
Glycosamin Im Darmkanal nachweisen. 
I 3. Es geht nach Verfiitterung von Gaben von 15—20 er. 
Iheilweise in den Harn tiber: nach Verfiitterung kleinerer Gaben 
5 gr.) nicht. 
: t. Nach subcutaner Injection selbst kleiner Gaben (2—3 gr. ) 
erscheint es grésstentheils im Urin wieder. 
: | Ks sel mir gestattet, am = Schlusse dieser Arbeit) Herrn 
: leh. Rat Prof Dr. Jaffe fiir die Anregung zu derselben, wie 


‘ir die oft ertheilten Rathschlige meinen aufrichtigen Dank zu 
sagen. Ebenso danke ich Herr Dr. Eltinger, Assistenten am 


* 


Laboratorium, fiir die giitigst gewihrte Unterstiitzung. 





Ueber das Arginin. 
Von 


Wi. Gulewitsch. 


Aus dem physiologischen Institut in) Marburg.) 


Der Redaction zugegangen am 22. Mirz 1899. 


Das Arginin wurde von Schulze und Steiger?) in den 
Cotvledonen der Lupinenkeimlinge im Jahre 1886 entdeckt. 
und diese Beobachtung blieb einige Jahre ganz vereinzelt, bis 
das Arginin im Jahre 189% von Hedin als Spaltungsprodukt 
von Hornsubstanz?) und tiberhaupt von Eiweisskérpern3) aul 
gefunden wurde und dadurch ein, neues Interesse fiir die phy- 
slologische Chemie gewann. Die weiteren Untersuchungen 
haben gezeigt, dass dieser Koérper eine hervorragende — Be- 
deutung in der biologischen Chemie haben muss, nachdem 
A. Kossel*) im Jahre 1896 gefunden hat, dass das Arginin 
sich ber der Spaltung der Protamine sowohl durch Siiuren. 
wie durch Trypsin bildet, und durch die Untersuchungen vou 
Kutscher®) festgestellt ist, dass es auch bei kiinstlicher 
Trypsinverdauung der Eiweisskérper entstelt. Durch die Unter- 
suchungen von Schulze und Likiernik ® wurde das Arginin 


1) kK. Schulze und FE. Steiger, Ber. d. deutsch. chem. Ges.. 
bd. NIN, S. 1177; diese Zeitschr., Bd. XI. S. 43. 

2) 8. G. Hedin, Diese Zeitschr., Bd. XX, Ss. 186. 

3) 8S. G. Hedin, ibid., Bd. XXI. S. 155. 

4) \. Kossel, ibid., Bd. NAILS. 176. A. Kossel und A. Mathews. 
ibid... Bd. XNIT, S. 190. 

”) Fr. Rutscher, ibid.. Bd. XXV, S. 198. 

6) E. Sehulze und A. Likiernik. Ber. d. deutsch. chem. Ges. 
Kd. XXIV. S. 2701. 
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in eine nahe Beziehung zu den Processen der Harnstotftbildung 
im Organismus gebracht, durch die von Schulze und Winter- 
<tein') wurde die Bildung von Ornithin bei der Spaltung des 
A\rginins bewiesen; endlich ist durch die neuerdings publicirten 
Versuche von Ellinger?) bewiesen, dass das Arginin= als 
Muttersubstanz des Putrescins betrachtet werden muss. 

Bei dieser immer zunehmenden Bedeutung des Arginins 
fir die Biologie war es von Interesse, die Verbindungen des- 
<elben genauer kennen zu lernen, besonders diejenigen, welche 
fir die lsolirung und die Identificirung dieser Base dienen 
konnen. Darum habe ich bereitwilliig den Vorschlag des Herrn 
Prof. A. Kossel angenommen, solche Untersuchungen einiger 
Verbindungen des Arginins auszutiihren. 

Das Arginin, welches den ausgezeichneten Untersuchungen 
von Schulze und Steiger (lL o¢.) zu Grunde lag, war aus 
pllanzlichem Material dargestellt. Nachdem sich nun aus meinen 
Beobachtungen ergeben hatte, dass das vegetabilische Arginin 
von dem thierischen verschieden ist, habe ich ausser den von 
inir neu dargestellten Verbindungen des Arginins auch die be- 
reits beschriebenen noch emer genaueren Untersuchung unter- 
zogen. Ich bezeichne das thierische Arginin als f-Arginin 
Zooarginin) im Gegensatz zu dem aus Pflanzen gewonnenen 
y-Arginin (Phytoarginin) von Schulze und Steiger. 

Bevor ich die Resultate) meimer Arbeit) zusammentassen 
werde, will ich zuerst ein lebhaftes Bediirfniss erfiillen, indem 
ih Herrn Prof. A. Kossel meinen verbindlichsten Dank ab- 
statte fiir die Ueberlassung der Themata und fiir die Unter- 
sliitzung ber dieser und den folgenden Untersuchungen. 


Die fiir meine Untersuchungen nothige Menge von Arginin 
habe ich zum Theil durch die Gite des Herrn Prof. A. Kosse! 
in Form schon ziemlich reiner, hauptsichlich aus dem Clapeim 


1) KE. Schulze und E. Winterstein, thid., Bd. XXX. S. 2870: 
uiese Zeitsehr.. Bd. NXVIL &. 1. 
2) Ber. d. deutsch. chem. Ges... Bd. NNN S. 3183. 
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gewonnener Priiparate bekommen, zum Theil habe ich es selis! 


aus den Testikeln von 127 Hiiringen dargestellt. 

Z7~u meiner Arbeit habe ich gesalzene Hiiringe benutzt. 
deren herausgenommene Testikeln zuerst in fliessendem Wasse) 
Withrend 48 Stunden ausgewaschen wurden.?) Die vom Koeli- 
sulz durch Auswaschen moglichst befreiten und fein zerhacktey 
Testikeln wurden in 3 Portlonen verarbeitet. Auf je 100) gr 
Trockenriic¢kstand von Testikeln wurden je 900) Cem. ver- 
diinnter Schwetelsiiure (1 Volumen concentrirter Schwefelsiiure 
und 2 Volumen Wasser) verwandt, wobei der Trockenriick- 
stund als 2O°%o der feuchten Testikeln angenommen und be 
dem Verdiinnen der Siure auch das Wasser mitgerechne! 
wurde, welches in den Testikeln vorhanden war, so dass zu. je 
300 com. der Siiture nur je 200 cem. Wasser zugesetzt wurden 
Die Mischung wurde im Paraffinbade im Rundkolben mit) auf- 
steigendem Kithler wiithrend 8 Stunden gekocht, dann mit Wasser 
verdiinnt und omit Kalk neutralisirt, der enorme Niederschlag 
mit Hilfe der fiir solche Zwecke fast unentbehrlichen Kossel- 
schen Filtrirvorrichtung abgesaugt, mit Wasser ausgekocht und 
nochmals abgesaugt. Die vereinigten Filtrate wurden bis au! 
2 —3 Liter eingedampft und dann nach Kossel’s Verfahren?) mil 
Silbernitrat: versetzt, wobei die erforderliche Menge der Silber- 
losing festgestelll wurde. indem die Entstehung einer gelblich- 
braunen Fillung bei der Tipfelprobe mit Barytwasser als In- 
dicator diente.®) Die vom Chlorsilber abfiltrirte Fliissigkei 
wurde mit gepulvertem Baryvthyvdrat durch Zerreiben in einen 
Morser gesiittigt. der enstandene. sehr voluminése Niederschiay 
nach seinem Absetzen abfiltrirt. sammt dem Filter mit Wasse 


1) Die Testikeln miissen in einem” breiten Gefiisse frei legend 
nicht in einem Tuche resp. in einer Gaze ausgewaschen werden. das 
sonst sehr schwer von Kochsalz zu befreien sind. 

2) \. Kossel, Diese Zeitschr.. Bd. XXV, 8. 179. 

8) Solehe Fiillung soll sogleich nach dem Vermischen der. Zi 
priifenden Fliissigkeit’ mit Barytwasser hervortreten, da eine dunk! 
Kiirbung, die nach einiger Zeit entsteht. auch bei Abwesenheit von der 
nothigen Ueberschuss des Silbersalzes durch die Reduction in der alka- 
lischen Fliissigkeit hervorgerufen werden kann. 












INI 


sngerithrt. abgesaugt!) und noch dreimal mit) Wasser aus- 


cewaschen, dann mit Schwefelwasserstofi zersetzt. Die  filtrirte 
Mliissigkeit wurde durch Kohlensiiure vom Baryvthydrat) betreit, 
bis auf 1 Liter eingedampft, filtvirt. mit Salpetersaure neutralisirt 
und abwechselnd mit Silbernitrat und Ammoniak getillt,*) so- 
hinge noch ein Niederschlag sich nach weiterem Zutiigen von 
veringen Mengen dieses oder jenes Reagens bildet. Der ent- 
-tandene. sehr volumindse Niederschlag. welcher die Silber- 
verbindungen) von Histidin und Thymin enthielt, wurde abge- 
<ugt, das Filtrat) mit Salpetersiiure schwach angesiuert und 
auf dem Wasserbade auf ein Kleines Volumen eingedamptt, 
wobei eine Reduction des Silbers statt hatte. Nach dem Er- 
Kallen erstarrte die Fliissigkeit) strahlig krvstallinisch. — Die 
Krvstalle wurden abgesaugt und mit Alkohol ausgewaschen : 
das Fillrat wurde weiter eingedampft und mit 3 Volumen Al- 
kohol + 1 Volumen Aether versetzt, der ausgeschiedene Nieder- 
<chlag abgesauet und mit Alkohol ausgewaschen. Das auf diese 
Weise erhaltene saure Argininsilbernitrat, C,H, NO. - TINO, — 
AgNO. welchem noch reduciries Silber beigemischt ist. wird 
noch 2-—38 Mal aus modglichst wenig heissem Wasser um- 
krvstallisirt, wobei ein ganz weisses, analysenreines Priparat 
erhalten wird. Die wiisserige Losung desselben soll sich beim 
Verdampfen auf dem Wasserbade nicht) schwiirzen, mit Magne- 
sitmhvdrat) gekocht) kein’ Ammoniak entwickeln (Abwesenhei 
von Ammoniumnitrat), mit Silbernitrat) und Spuren von Am- 
inomak versetzt keine Tritbung zeigen (Abwesenheit) von Histi- 
din) und mit Natronlauge gemischt einen rein weissen. im 
Leberschuss des Reagens léslichen Niederschlag (Abwesenhei! 
von tiberschiissigem Silbernitrat) geben. 

LOGO er. feuchte, ausgewaschene Testikeln lieferten 7.7 gr. 
freies Arginin, als zweimal umkrystallisirtes saures Argininsilber- 
hitrat gewogen. 

Ich ziehe es entschieden vor. das Arginin als saures und 

1, Es ist rathsam, den Niedersehlag zuerst abzutillriren und dann 
abzusaugen, sonst werden die Papierporen durch das reducirte Silber 
bald verstopft. 

2 =. G. Hedin. Dnese Zeitsehr.. Bd. ANNE SL 192 
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nicht als basisches Argininsilbernitrat, C,H,,N,O, + AgNO, —+- 
VoHLO, zu reinigen. Das Umkrystallisiren des letzteren Salzes 


ist niimlich mit einer viel grésseren Reduction des Silbersalzes 
verkniipft, welche durch die stark alkalische Reaction der 
Fliissigkeit begiinstigt wird. Um die Reduction moglichst zu 
vermindern, muss man auf folgende Weise verfahren: die 
Fliissigkeit wird auf dem Wasserbade eingedampft und dann 
erkalten lassen: war die Lésung micht) zu concentrirt, so 
scheidet sich dabei nur eine geringe weisse, amorphe Fiillung !) 
aus, welche gerade die Reduction des Silbersalzes am meisten 
hervorruft, wiihrend das basische Argininsilbernitrat erst spiiter 
krvstallisirt. Der Niederschlag von der amorphen Fallung und 
von dem reducirten Silber wird” abfiltrirt und mit) wenig 
kaltem Wasser ausgewaschen, das Filtrat weiter eingedamptft. 
Das ausgeschiedene Salz wird noch einige Male umkrystallisirt, 
wober der beim Verdampfen  entstehende schwarze Nieder- 
schlag jedes Mal nach dem = Erkalten der Fliissigkeit abfiltrirt 
wird. Das basische Argininsilbernitrat ist aber viel schwieriger 
fre. vom reducirten Silber zu bekommen als das saure Salz. 
Die in Folge der betriichtlichen Reduction des Silber- 
salzes fret werdende Salpetersiiure fiihrt einen Theil des basi- 
schen Argininsilbernitrats in das saure Salz tiber, welches in 
Wasser 12 Mal leichter als jenes Salz l6slich ist. So hat z. b. 
Hedin#®) bei der Darstellung des basischen Argininsilbernitrates 
aus der Mutterlauge desselben das saure Salz bekommen: des- 
gleichen erwies sich das von mir direkt aus dem mit Salpeter- 
siiure nicht angesiiuerten Filtrate von der Histidinsilberbase 
dargestellte Salz als ein Gemenge von dem basischen und von 
dem sauren Argininsilbernitrate : 
1. OA7I9 er. Substanz gaben beim Glithen 0.0470 gr. Ag. 
H. 01578 g 


r. Substanz von einer anderen Darstellung hinterliessen bein 
Gilihen O.OF46 er. Ag. I 


Jerechnet ftir: 


(iefunden: C,H,,N,O, + AgNO, €,H,N,O,.HNO, 
3 Il, a '2H,O sr AgNO, 
Ag 27,3490 28,26 ° 0 30.5525 26.509 5 


1) Teber die Natur derselben s. S. 2O8. 
2) 8. G. Hedin. Diese Zeitsehr.. Bd. XX. S. 189, 
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Um die Verluste in Folge der Bildung von dem leicht 
Jislichen sauren Salze zu vermeiden, muss man die Mutter- 


, lauge von dem auskrystallisirten basischen Salze entweder aut 
. das saure Salz verarbeiten oder wiederum in das basische Salz 
iberfiihren. Versetzt man zu dem letzten Zwecke die Fliissig- 
. keit mit Barvtwasser bis zur Bildung einer constanten Triibung 
: und verdampft die filtrirte Losung zur Krvstallisation, so be- 
. kommt man wiederum die Reduction beim Erwiirmen und die 
\bscheidung einer amorphen Fiillung nach dem Erkalten der 
. Fliissigkeit. Es ist noch zu bemerken, dass die Reduction bei 
. \bwesenheit des tiberschiissigen Silbernitrats auf Kosten des 
| | hasischen Argininsilbernitrats selbst vor sich gehen muss. Aus 
” diesen Griinden ist es viel bequemer, das Arginin als saures 
: A\rgininsilbernitrat) zu reinigen, dessen Umkrystallisiren mit 
einer weit geringeren Reduction des Silbersalzes verkniiptt ist. 
q Das Arginin liisst sich auch als Argininkupfernitrat gut 
| reinigen, wie es die Analysen von verschiedenen Priiparaten 
" yeigen, die aus noch unreinen Portionen von Argininnitrat 
dargestellt und nur einmal krystallisirt werden : 
‘ Il. OL897 gr. der Substanz | heferten beim Glithen 0,O282 gr. CuO 4), ' 
7 IV. O.B811 er. der Substanz 2 hinterliessen beim Gliihen O,0578 gr. Cad. 
“ \. Aus 0.2829 er. der Substanz 3 resultirten beim Gliihen O.04¢22 er. Cu. 
I (vefunden: Berechnet fiir: 
D. Il [V V (CH Ng! dade Cun, . 
7 Cu 11.87° 0 (2.11% 11.91’ 11.83 ° 0, 
- Fast alle von mir untersuchten  Argininverbindungen 
. warden aus dem sauren Argininsilbernitrat dargestellt, dessen 
™ vollkommene Retnheit durch die Reactionen und durch die 
" \nalysen bewiesen wurde. Eimige Verbindungen wurden aus 
dem ebenfalls reinen Argininkupfernitrat: erhalten. Das Arginin- 
chlorid) wurde als) solches durch mehrmalige Krystallisation 
TT “ereinigt. 


Arginin. C,H,N,O,, wurde aus dem reinen sauren 
\rgininsilbernitrat durch die Ueberfithrung desselben in das 


1) Die Substanzen fiir die Analvsen HI—V wurden ber 105) bis 
10° getrocknet. Das Kupferoxyd wurde bis zur Gewichtsconstanz 
isvevliiht. 

Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie, NXVIL. 








Argininsilber und durch die Zersetzung der Silberbase mi! 
Schwelelwasserstoff dargestellt: die filtrirte und zum diinnen 
Syrup verdampfte Fliissigkeit fing nach dem Erkalten rasch zu 
krystallisiren an. Die Krystalle bildeten rosettenartige Druset 
von rechtwinkeligen oder zugespitzten Tafeln und diinnen 
Prismen. Sie wurden abgesaugt und mit wenig kaltem Wasse 
ausgewaschen. Die erhaltene Substanz hatte einen = scharfen 
Zersetzungspunkt, der bei 207—207,5° lag.1) Das Arginin hat 
einen schwach bitterlichen Geschmack und keinen Geruch. E- 
verhiilt sich wie ein Alkali: es reagirt stark alkaliseh und 
zieht aus der Luft Kohlensiiure an, welche beim wiederholten 
Verdampfen der Lésungen wiederum entweicht;?) es fallt die 
Oxyde aus den Losungen der Salze von schweren Metallen 
Silberoxvd lést) sich in der Kalte in) Argininlédsung entweder 
gar nicht oder sehr schwierig: aus) Ammoniaksalzen wird 
Ammoniak durch das Arginin schon in der Kiilte ausgetrieben 
In Wasser ist) Arginin leicht léslich, in) kochendem Alkoho 
dagegen fast unléslich. 

Mit Hilfe der Raoult schen Gefriermethode habe ich das 
Molekulargewicht des Arginins bestimmt. Die Substanz wurde 
bei 110° getrocknet, wobei sie sich als vollkommen. frei von 
Kohlensiiure (die Priifung mit Barvtwasser) erwies. Als LOsungs- 
mittel wurde Wasser genommen.?) 








g A M 
0.479 0 0,065 ° 137 
1,77 °/o (202 ° 166 
3,78? 0,40? ° 178 
6.07% 6 0.620 ° 185 


M (fiir C,H,,N,O, berechnet) == 174. 


1) Alle Temperaturangaben sind corrigirt. 
2, A. Kossel. Diese Zeitschr., Bd. XXII, S. 184. 
Die Temperatur der Kiihlfliissigkeit war —6°. die der Lui! 
3°. Um den Zutritt der Kohlensiure aus der Luft zu verhindern. 
wurde die kugelférmige Schutzvorrichtung des Apparates mit Kalhlaug: 
cefiillt und das gerade Rohr derselben mit einem mit Glasstab ver- 
schlossenen Kautschukschlauche verbunden, mittelst dessen der Riihre: 


beweet wurde. 
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mil 4 Diese Bestimmungen zeigen somit unzweideutig, dass dem 
Hen ' Arginin die Molekularformel C,H,,N,O, zukommt. Der zu 
ZU 4 niedrige im ersten Versuche gefundene Werth fiir das Molekular- 
Seq ~ — gewicht konnte sowohl durch den von der absolut kleinen 
Hen ‘ Temperaturerniedrigung herrithrenden Fehler, wie auch durch 
Ser : die elektrolvtische Dissociation verursacht werden. Das geringe 
ten & - — Steigen des fiir das Molekulargewicht gefundenen Werthes mit 
hat | der zunehmenden Concentration der Losung ist eine hiufig zu 
hs heobachtende Erscheinung. 

uni Argininchlorid, C,U,,N,O,- HCl + HO, wurde durch 
ten ~~ ¢inmaliges Umkrystallisiren aus Wasser und durch viermat! 
lie wiederholte Krystallisation aus heissem verdiinnten Alkohol ge- 
eho & reinigt. In heissem 85°/oigem Alkohol ist das Salz merkwiirdiger 
der Weise schwerer l6slich als in kaltem: l6st man Argininchlorid 
vind in wenig Wasser und fiigt so viel Alkohol hinzu, dass der 
en. § (ehalt an Alkohol etwa 85°/o ausmacht, so wird bei geniigender 
rho Concentration der Salzlésung die in’ der Kilte durchsichtige 


Fliissigkeit beim Erwiirmen bald triib und scheidet eine dlartige 


das § Schicht aus, die nach dem Erkalten) und Umriihren wieder 
ide FF verschwindet. um beim Erwiirmen aufs Neue zu entstehen: 
VON dieser Versuch liisst sich beliebig oft wiederholen. Méglicher 
a all Weise wird diese Erscheinung durch den Uebergang des krystall- 


wasserhaltigen Salzes beim Erwiirmen mit Alkohol in das 
krvstallwasserfreie bedingt. L6st) man das Argininchlorid in 
wenig heissem Wasser oder heissem verdiinnten (etwa 75° o) 
Alkohol und setzt der L6sung 95°/o Alkohol bis zur Ausscheidung 
einer Olartigen Schicht hinzu, so erscheien nach einiger Zeit 
gul ausgebildete rosettenartige Drusen von tafelformigen Kry- 
stallen: die Krystallisation kann durch Hinzufiigen von Aether be- 


Be a pices 


i schleunigt werden. Aus Alkohol liisst sich das Argininchlorid viel 
bequemer umkrystallisiren als aus Wasser, worin es sehr. leicht 


loslich ist und woraus es, wenigstens aus den noch nicht reinen 


ne eR Fe RSPAS 


Lul . ea 

“ei Losungen, sehr langsam krystallisirt. 

aug Das von mir untersuchte Argininchlorid enthielt ein 
vel Molekiil Krystallwasser: 


VI. 1.9095 gr. der lufttrockenen Substanz verloren bet 140° 0.1577 er. an 
Gewicht. 


‘~r 
> 






1X6 


VIE. 5.3819 gr. der lufttrockenen Substanz von einer anderen Bere:tune 


nahmen bei 135° 4) 0.4341 gr. an Gewicht ab. 


Giefunden: Jerechnet tir: 
VI. VII. C0,,",0,° HC] +- HO 
HO 8.26% 8.072» 7.88% 


Das von Schulze und Steiger?) untersuchte g-Arginin- 
chlorid enthielt kein Krvstallwasser, wihrend Hedin®) in seinem 
aus den Spaltungsprodukten von Horn erhaltenen Argininchlorid 
ein Molekiil Krystallwasser gefunden hat. Um sicher zu. sein, 
dass der Gewichtsverlust in meinen Beobachtungen nicht durch 
die Verfliichtigung von Salzsiiture resp. von Krystallalkohol 
bedingt wurde, habe ich folgende Analvsen gemacht: 

VIII. O,0928 gr. der lufttrockenen Substanz 2 lieferten beim Verbrennen tit 
sleichromat und vorgelegten Kupfer- und Silberspiralen 0.1073 gr. CO, 
und 0.067% gr. H,O. 
IX. O.D835 or. derselben Substanz gaben O,L167 gr. Ag@. 
X. Aus 0.1263 er. der ber 135° getrockneten Substanz 2) wurden 
O.0872 gr. AgCl erhalten. 
XL. 0.2217 der bei 140° vetrockneten Substanz 1 gaben O.1507 er. Act) 


Grefunden: Berechnet fiir: 
Vil IX ,H,,N,O, HEL H,O €,H,,N,O,° HE] 2 CH, Ol 
C 31,5490 - 3149 B94 9 
H  S&.135°%s 7? 9 7.70" 6 
(*] ~- 19.72 %/o Lo. 5 15.162 5 
X XI CH,,N,O,° HE 
CLAZO7! o TBST’ 16.82 ° 0. 
Das krvstallwassertreie Salz hat keinen scharten Schmelz- 


punkt: es sintert sehr stark ber etwa 208° zusammen, bei 
209° fangen die Gasbliischen zu entweichen an, und gleich- 
zeitig, oder einige Grade hoher, schmilzt die Substanz tnter 
Zersetzung. 

Ich habe das specitische Drehungsvermégen von Arginin- 


In beiden Fallen wurde die Substanz, um das Sehmelzen in 
ihrem Krvstallwasser zu vermeiden, zuerst einige Tage im Vacuum ube: 
Schwefelsiure getrocknet. wobet sie einen Theil des Wassers: verlor, und 
dann bei 120° spiiter bei 185— 140° entwiissert. Die Substanz ist efwas 
hygroskopisch. 

- 


2) EF. Schulze und E. Steiger. Diese Zeitschrift. Bd. NLS. 2% 
8 oS. G. Hedin. ibid. Bd. NNT S. 156. 
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cilorid und die Einwirkung von Salzsiure und Barvthydrat aul 
dasselbe untersucht. Die Polarisationsuntersuchungen wurden 
mit dem grossen Lippich schen Halbschattenpolarimeter mit 
dreitheiligem Gesichtsfeld) ausgefiihrt. welcher mir von Herrn 
Geheirath Prof. Th. Zineke giitigst zur Verfiigung gestellt 
wurde: es ist mir eine angenehme Pflicht, Herrn Geheirath 
Zineke fiir seine freundliche Erlaubniss, diesen ausgezeichneten 
Apparat’ zu benutzen, meinen besten Dank auszudriicken. Die 
Pesultate der Beobachtungen sind in den folgenden Tabellen 


vusmmengefasst. 








. (nzah) der aty fir 

[  Molek. HEL auf C 

2 { Mol. | id }) dt, berechnel au 

: fcllyg\y2 HCL. CgHyy\g0o - HEL. Ugly y\4%e 

() 2 20.5° 16,846" o 1,0556 17.782 80 4+-3.6°" — 10,0 - 42.1 

) 0) 2 2° = 9,303 8/0, 11,0297, 9.579% 0 + 2,05° + 10,70 + 12,94 
E 1 Q A>" 9.217% 1.03845 9.595 °%o — 316° -— 19,72 + 23.85 
| 2 2 %° 6,332 °'o 1.0284 6.512°o —- 2.749, + 21.04: +- 25.44 
r G63, 2 2° 4.278% 1.0355 44380%o + 188° + 21,22 + 25.66 
F G3, | 2 30° t.278 90 1.0326 4.417% + 1.85° + 20.94) + 25,32 
ri 6° 4 2, $.278 °'o 1.0245 4.582% 4-1.83°) + 20.88 -+- 25.25 
x IS te | 2: 20° 1,206 °jo 1.0593 4.455 %'o + 1,90° -- 21,32 | -L 25.78 
9 13% 4 20° | 9.450%: 1.0388 2.533% +215° +. 21,92 + 25.66 
I" 25 4 20° — 1,240 °%o 10283 1,275 °% o —- 106° + 20.78 + 25.13 


Der Losung 2 wurde dann so viel Barythvdrat) hinzu- 
eeftigt, dass nach Verbindung desselben mit der Salzsiiure des 
Argininchlorids noch 3.4 Molekiil Ba(OH), iibrig bleiben sollte. 
Die Fliissigkeit wurde nach 20 Minuten (11). nach 3 Stunden 
12) und nach 2% Stunden (13) polarisirt: dann wurde sie in 
einem luftdicht zugeschlossenen Kolben im kochenden Wasser- 
bade erwiirmt, wobei eine ganz deutliche Entwicklung von 
ikalischen Diimpfen zu constatiren war. Nach dem Polarisiren 
‘Ti wurde die alkalische Fliissigkeit mit) einem Ueberschuss 

1 Die Eigenschaften dieser concentrirten Lésung  gestatteten 


| seine genauere Beobachtung, wiihrend bei allen iibrigen Versuchen die 
einzelnen Ablesungen héchstens um 0.03° unter einander differirten 









Fate. 


von Salzsiure tibersiittigt, so dass & Molekiile freier Salzsiiure 


in der L6sung vorhanden waren, und wiederum polarisirt (15): 








= | 20 

poe a ce} ia) a 

= . p") dy | ae ” ae oe 

CH,,N,O, 
| | | 

11 i 3.472% | 1.0509 | 3.649 °/o +- 1,66° + 11.37 

12 2 3.472% | 1.0509 | 3.649% 5 + (83° + £3.27 
j } | ' 

13 29 | 3.472 %/o | 1.0509 3.649 8/0 -- 0.85 ° -+- 11.65 
Li 2 3479 %o | 1,0513 | 3.653 °'o + 085° + 11.63 
} 
1D t 2 DBD © o 1.0662 2.735 %'o + fae” ~ 24.86 


Ueberblickt man die beim Polarisiren gewonnenen Resul- 
late, so kann man daraus folgende Schliisse ziehen: 

I. Das von mir untersuchte Argininchlorid ist jedentalls 
mit dem von Schulze und Steiger?) aus Pflanzen dargestellten 
Argininchlorid nicht identisch, da fiir dieses das specifische 
Drehungsvermogen von den Verfassern gleich -— 33,13 an- 
gegeben ist (auf Arginin berechnet: —-- 40,05), wiihrend ich 
‘a\p + 10,70 (2), also fast) genau dreimal weniger ge- 
funden habe. 

2. Das ¢-Argininchlorid ist in) wiisserigen Lésungen. stark 
hydrolytisch dissociirt, wie es aus der bedeutenden Erhohung 
seines) Drehungsvermégens unter der Einwirkung von = Salz- 
siiure, wie auch aus dem geringen Herabsetzen desselben unter 
dem Einfluss von Barythydrat zu schliessen ist. 

3. Bei dem Gehalt an 7 Molekiilen freier Salzsiiure 
(modglicher Weise schon bei einem niedrigeren Gehalt an der- 
selben) auf 1 Molekiil z-Argininchlorid wird sein specifisches 
Drehungsvermégen constant. Aus den Beobachtungen 5, 5 
und 3) ist fiir die wiisserigen, einen geniigenden Ueber- 


1) Fiir freies Arginin angegeben. 

2) KE. Schulze und E. Steiger, |. ¢.. S. 53 

3) Der Versuch LO ist ausgeschlossen, da hier in Folge des relatiy 
geringen absoluten Werthes von a ein Fehler bei der Ablesung von nur 
+ O0.01° fiir den Werth von ja!p schon einen Ausschlag von + 0.2 maclil. 
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| schuss der Salzsiiure enthaltenden Lésungen von t-Arginin- 

© chlorid [af = + 21,25 berechnet. 

7 | t. Die Reaction des 7-Argininchlorids mit) Barytwasser 
wird in einem kurzen Zeitraum beendigt (11—13). Die = ge- 
ringen, bei diesen Beobachtungen gefundenen Unterschiede sind 

: wohl auf eime = leichte Triibung der Lo6sung durch Barvum- 
carbonat zuriickzufiihren. 

5. Die Zersetzung, welehe z-Argininchlorid beim Er- 
wirmen mit Barytwasser wiihrend 10° Minuten erleidet, ist 
sehr gering (14—15). 
6. Der Einfluss der Temperatur auf das specifische 
Drehungsvermodgen des z-Argininchlorids ist, wenn er tiber- 
i haupt existirt, zwischen 20—50° sehr gering (5—7). 
Argininnitrat, C,H,,N,O,-HNO,-- 1/2 HO, wurde durch 

Zersetzen von reinem basischen Argininsilbernitrat resp. von 

| Argininkuplernitrat dargestellt. Die heissen, geniigend con- 

centrirten, wiisserigen Losungen von reinem Argininnitrat: kry- 
stallisiren nach dem Erkalten sehr leicht und bis zum letzten 

; | Tropfen, indem sie Aggregate von den undurchsichtigen, kreide- 

artigen Scheitben ausscheiden, deren Riinder meistens stark 

hach innen gebogen sind: diese Scheiben sind durch Drusen 


; | von mikroskopischen Nadeln gebildet und effloresciren haufig 
> | sehr stark: beim Beginnen der Krystallisation bilden = sich in 


der syrupartigen Fliissigkeit undurchsichtige Punkte, die den 


; Colonien von gewissen Mikroorganismen ungemein aéhnlich sind. 
Aur Reinigung des unreinen Argininnitrats ist sein Umkrvstalli- 
sIren aus wiisserigen LOsungen wenig geeignet und gelingt viel 
’ leichter bei der Krystallisation des Salzes aus heissem = ver- 
° diinnten (etwa &5°/o) Alkohol. 
Das Argininnitrat enthalt ‘2 Molekiil Krystallwasser : 
: MIL. 2.5752 gr. der lufitrockenen Substanz 1 nahmen bei 115° O.LOG6L gr. 
an Gewicht ab. 
XI. 2.3140 gr. der iiber Schwefelsiiure getrockneten Substanz 2. ver- 
: loren bei 115° 0.0854 vr. an Gewicht. 
y 4 Giefunden: Berechnet fiir: 
r g XU. XU. C,H,,N,O, - HNO, +- '2H,O 





HO $12 3.69% 3.66% 'o 
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Das von Schulze und Steiger!) und von Hedin? 
untersuchte Argininnitrat: enthielt ebenfalls 1/2 Molekiil Krystal|- 
Wasser, 

Das Salz ist ebwas hygroskopisch: die lufttrockene Sub- 
stanz enthall 0.5-——1,0° 0 hvgroskopisches Wasser. Wurde da- 
krystallwasserhaltige Salz nicht vorher liingere Zeit) bei 8)! 
vetrocknet, so backt es beim Erwiirmen tiber 160°) zusammen. 

Das wasserfreie Salz hat keinen scharfen Schmelzpunkt 
und bildet bet etwa 175° eine triibe, halbgeschmolzene Masse. 
die eine Menge von Gasbliischen enthiilt. 

Das Argininnitrat ist nach Hedin?) bei 15° in 2 Theilen 
Wasser lOslich. Es lost sich leicht in heissem. schwer in kalten 
85° Alkohol. Die wiisserigen Lésungen von Argininnitri! 
reagiren neutral oder héchstens kaum bemerkbar sauer.  Ver- 
dampft man eine wiisserige Losung des Argininnitrates mi! 
Barvumearbonat, so bildet sich theilweise freies Arginin res). 
dessen Carbonat. 

Die Bestimmungen des specifischen  Drehungsvermoégens 
gaben folgende Resultate : 





Anzahl der 





= | . ie 

ce Molekiile » c lal) buy 

2 | HNQs, auf | |, » | OL 

= 1 Molekiil berechnet) 

= Collng Nyy . HNO; | (gllyy Ngo. HO, Ugly, ,H2 

| | _| | | 

ite () 2) 9,863 °%o 1.0348 | 10,206 %o) + 1.90° | + 9,31 | 4+ 12.68 

17 () 6 1.781% o 1.0047 | 1.789 %o | + 114° | + 10.62 | + 14.46 
| 

Is | 


yee o. ae 
{ 2! 521-4 0 1.0457 D492 0 | + 2049 | 418.71 ) + 25.45 
| | 

Von Schulze und Steiger (Lo¢.. 8. 51) ist das speci- 
fische Drehungsvermogen fiir das @-Argininnitrat gleich +- 28,75 
angegeben. Also hat auch das Z-Argininnitrat ein fast genau drel- 
mal geringeres Drehungsvermogen als das m-Argininnitrat. Durel) 
die Salpetersiiure wird sein’ Drehungsvermégen stark erhoh! 
Saures Argininnitrat, C,H,,N,O,.2HNO,, wurde durc! 


1) KF. Sehulze und EF. Steiger. Diese Zeitschr.. Bd. XI 5. 
2 oS. G. Hedin. ibid... Bd. XN, Ss. 191. Bd. NNT S. Lob. 
boos. G. Hedin. ibid... Bd. NN S. 156. 
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das Verdampten einer Lésung von reinem = Argininnitrat. die 


einen grossen Ueberschuss von Salpetersiiture enthielt. im 
Vacuum dargestellt: die iiberschiissige Salpetersiiure wurde 
im Vacuum tiber festem  WKalihvdrat) ausgetrieben und der 
Riickstand tiber Schwetelsiiure getrocknet. Die auf diese 
Weise erhaltene Substanz krvystallisirt entweder in langen = farb- 
losen Nadeln der Angabe von Hedin (1. ¢.) entsprechend, oder 
in warzentormigen. durchsichtigen Drusen, oder stark glinzen- 
den. schuppenartigen Massen von mikroskopischen,  iitsserst 
diinnen, verlingerten und zugespitzten Tiifelchen 


NIV. 0.1635 er. Saubstanz gaben 39.3 cem. feuchten N 9.5: 732.5 1m. Bar. 


Gvefunden: Berechnet fiir: 
NIV. C,H,,N,O, - 2HNO, 
N 27.49% 4) ZPS.OE? o 


Das Salz schmilzt unter Zersetzune bet 144.5—145°. 

Argininsulfat, (C,H) NOs. HLSO,. wurde aus reinem 
Argininkupfersulfat durch Zerlegen mit Schwefelwasserstolf dar- 
vestellt. Ebensowenig wie Schulze und Steiger (he. S. 55) 
und Hedin (loG@. S. 157), gelang es mir. dieses Salz zur 
Krvstallisation zu bringen.*) Die) wiisserigen, concentrirten 
Lisungen zeigten keine Neigung zum Krystallisiren: die Losungen 
i) heissem, 85° oigem Alkohol, worin das Salz sehr schwer 
lOslich ist, und die heissen, wiisserigen Losungen, zu denen 
Alkohol bis zur constanten Triibung zugesetzt wurde, sclhieden 
nach Erkalten eine Olartige Schicht ab, krvstallisirten aber 
selbst nach liingerem Stehen und nach Zusatz von Aether 
nicht. Das ausgeschiedene Oel wurde mit) Alkohol ausge- 
waschen und bei 130° bis) zur Gewichtsconstanz getrocknet. 


1, Kin kleines Minus an N ist vermuthlich dadurch bedingt, dass 
cine geringe Menge von Salpetersiure durch die Kupferspirale nicht re- 
ducirt wird. Auch Argininnitrat. C,H,,N,O,-HNO,, gibt nach Schulze 
und Steiger (1. c¢.) etwas weniger N. 

2) Bei A. Gamgee (Die physiologische Chemie der Verdauung. 
Deutsche Ausgabe von L. Asher und H. R. Beyer. 1897. Leipzig und 
Wien. S. 273.) ist angegeben. dass das Argininsulfat. (C,H,.N,O,), > H,S50, 

2'.H,O, ein mikrokrystallinisches Pulver darstellt und alles Krystallwasser 
bei 110° verliert. doch ist die Quelle dieser Angabe nicht ersichtlich 
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Die trockene Substanz ist livgroskopisch: ihre wiisserige Losung 
reagirt kaum sauer. 

Die Bestimmung des specifischen  Drehungsvermégens 
lieferte folgende Resultate: 











= ; yl ti: 

= Anzahl von [aly fiir 

= Mol. HoSO,4 | Cc 

- auf 1 Mol. ) a berechnet) . WeHagNaQolo * HoSO Colla eX 

> ‘leligg) \ , th 

© | ceksSteigtat ColinaMg02!2 * B2804 Mg Nyy 

9) Oj 14,224 Yo | 1.0441) 11,719 %o]4+ 1989 + 823 | + 10,55 
20) () 2 4.892% |1,0182, 4.981 °’o/4+-0,87°) — & 7: + 11,19 
>| 4 3.166% 10156 3,215 %14- 1,939; + 15,01 | + 19,24 
2 63'4 | 4 2.253 Jo |1,0307) 2,322 %% | 162°) +1744 | + 22.35 


Diese Beobachtungen zeigen) somit, dass auch beim 
c-Argininsulfat ein Zusatz von der Siiure eine bedeutende Zu- 
nahme des specifischen Drehungsvermégens bewirkt. Wiahrend 
bet dem z-Argininchlorid und bei dem 7-Argininnitrat {@}p auf 
freies Arginin berechnet fast) dasselbe ist, wurde es fiir das 
c-Argininsulfat merklich geringer gefunden. Bei der Verdiinnung 
der Losungen) von 7Z-Argininsalzen zeigte sich in geringem 
Maasse eine) Erhéhung des specifischen Drehungsvermodgens. 
(19—20, 16—-17, 1—2). Eine Multirotation wurde bei dem 
z-Argininsulfat nicht beobachtet. 

Argininphosphorwolframat, (C,H,,N,O,)5 > 2H,PO, - 
24WO, -- 1OH,O, wurde durch Vermischen der Losungen von 
reinem Argininnitrat und von reiner, nach Wintersteins!) 
Verfahren dargestellter und zweimal krvstallisirter Phosphor- 
wolframsiiure erhalten. Der pulverige Niederschlag wurde ab- 
vesaugt und aus kochendem Wasser, worin das Salz ziemlich 
lOslich ist, umkrvstallisirt. Die nach Erkalten ausgeschiedenen, 
~ehr kleinen Prismen, die sich beim Erhitzen, ohne zu schmelzen, 
zersetzten, wurden analysirt: 

XV. 4.9526 gr. der lufttrockenen Substanz verloren bet 115° O,1-450 gr. 
an Gewicht. 

Gefunden: Berechnet fiir: 

XV (C,H,,N,O,),° 2H,PO,° 24WO, + 1OH,O 


H,O 2.93%o 2.79%, 


a | 


1) EF. Winterstein. Chem. Zeit... 1898, 54. 
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XVI. 1,1448 gr. der bei 115° getrockneten Substanz gaben beim Ver- 
brennen im Schiffehen 0.1461 gr. CO, und 0.0931 gr. HO. 


XVII. 1,4396 gr. derselben Substanz lieferten 35,4 cem. feuchten N 
(10°:733 mm. Bar.). 


Giefunden: Berechnet fiir: 
XVI XVII CH N,O,),° 2H,PO,- 24WO, 
( 3.48 2/6 — 3.4420 
HH 0.9] 9'9 — 0.7 +? 0 1) 
N _ 2 84°) 2 GR2'o. 


Somit enthilt das wasserfreie Salz 8.32°/o Arginin und 
41.68°/0 Phosphorwolframsiure. Bei der Fiillung der Arginin- 
salze durch die Phosphorwolframsiiure wird in concentrirten 
Losungen 12—14 mal so viel Reagens verbraucht, als Arginin in 
der LOsung vorhanden ist. Die Zusammensetzung des Arginin- 
phosphorwolframats kann vermuthlich eine andere sein, wenn 
die Bedingungen der Fiillung andere sind, besonders wenn eime 
Mineralsiiture zugegen ist: in diesem letzteren Falle scheidet 
sich ein kiisiger Niederschlag aus, der beim Stehen deutlich 
krystallinisch wird. Mischt man eine Losung von einem 
Argininsalz auf einmal mit einer grésseren Menge von einer 
concentrirten Loésung der Phosphorwolframsiiure, so bildet = sich 
eine ganz schleimartige, fadenziehende Masse, die sich beim 
anhaltenden Umriihren in den kiisigen Niederschlag umwandelt. 
In einem grossen Ueberschuss von Phosphorwolframsiure lost 
sich der Niederschlag von  Argininphosphorwolframat — voll- 
kommen. 

Um die Loéslichkeitsverhiéltnisse dieses Salzes zu unter- 
suchen, habe ich folgende Versuche gemacht. Ich habe 5 
Portionen einer Lésung von Argininnitrat genommen, die in 
je 500 cem. je 0,103 gr. Arginin enthielten: in der Portion | 
war keine Schwefelsiure, in Il waren 2,5°/0 H,SO,, in UP und 
IV 5%o H,SO,, in V 7%o H,SO, zugegen: die Portion VI 


1) Unter der Annahme berechnet. dass das Wolframmetaphosphat 
sich beim Verbrennen des Salzes bildet: entsteht dabei Wolframpyro- 
phosphat. so soll der beim Verbrennen der Substanz gefundene Wasser- 
stoffgehalt gleich 0.71°'o sein. 












enthiell 0.095 gr. Arginin in 500 cem. 5° oiger Schwefelsiiure 


gelost. Zu jeder Portion, ausser der letzten, wurden je 9 cem.. 
zu VI 80°. cem. einer’ Losung von Phosphorwolframsiiure 
(1:4) hinzugefiigt. Aus I fiel sogleich ein pulveriger Niederschlag 
aus. in Il bildete sich eine starke Triibung, aus VI begann nach 
einigen Minuten die Ausscheidung eines krystallinischen Nieder- 
schlages, wihrend T-—V nur ein ganz geringes Opalisiren 
zelgten: nach 2% Stunden war inf ein pulveriger, in Hl ein zum 
Theil Krystallinischer, in VI em schon krystallinischer Nieder- 
schlag, in Wi—V waren aber nur einige kaum bemerkbare 
Flockchen vorhanden. Dann wurden zu tT ound If je 10 cem.. 
zu AE 9 cem. der Phosphorwolframsiiurelésung = zugesetzt, 
wodurch in | ein geringer pulveriger,!) in’ IP ein geringer 
krvstallinischer Niederschlag wiederum entstand, und auch I 
jetzt eine schon krystallinische Fiillang gab: ein weiterer Zusatz 
von Phosphorwolframsiure bewirkte keine Fiillung mehr, und 
ni in Th bildete sich, als dazu noch 10 cem. des Reagens 
hinzugetiigh wurden, ein) Kaum  bemerklicher krvystallinischer 
Niederschlag. Nach Zusatz von je 0,025 gr. Arginin (als Arginin- 
chlorid) genommen) zu TVound Vo entstanden  krystallinische 
Niederschlage: nach 24 Stunden wurde V mit weiteren 21 cem. 
der PhosphorwolframsiiurelOsung gemischt, wodurch die Menge 
des Niederschlages noch etwas vermehrt wurde. 

Diese Versuche zeigen, dass man, um das Arginin durch 
Phosphorwolframsiiure auszufiillen, einen gewissen Ueberschus= 
des Reagens verwenden muss, so dass der Gehalt der Fliissig- 
keit) an) freier” Phosphorwolframsiiure mindestens — 1/2—3/4° 0 
betrage.?) Bei einem gleichen geringen Ueberschuss von Phos- 
phorwolframsiiure in der Fliissigkeit ist der Niederschlag vou 
Argininphosphorwolframat bei Gegenwart) von Schwefelsidure 
merklich leichter loslich als in reinem Wasser, doch kann die 


1, Der Zusatz von nur L ccm. des Reagens rief keine Fiillung hervor 
2, Andererseits aber darf dieser Ueberschuss nicht iibermiissiz 
eross sein, da das Argininphosphorwolframat sich in einem grossen 


Leberschuss der Phosphorwolframsiiure. wie schon friiher gesagt. voll- 


stiindig lost. 
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Loslichkeit des Salzes in verdiinnter Schwefelsiiure durch einen 


weiteren Zusatz von Phosphorwolframsiiure bedeutend — ver- 
mindert werden. 

Um den Grad der Loéslichkeit) des | Argininphosphor- 
wolframats belt verschiedenem Gehalt der Lésung an Schwefel- 
~iiure und an Phosphorwolframsiiure zu bestimmen, habe ich 
auch folgende Versuche gemacht: nachdem ich die oben er- 
withnten Mischungen I|--VI 48 Stunden nach der Bildung von 
jedem letzten Niederschlage stehen lassen hatte, habe ich sie 
liltrirt, von den Filtraten ein abgemessenes Volumen genommen 
und darin den Stickstoffgehalt: bestimmt. Die Analyse wurde 
ausgefiihrt nach folgendem mir von Prof. Kossel mitgetheilten 
Verfahren, welches im hiesigen Institute zur Bestimmung des 
Stickstoffs nach Kyeldahl bet Gegenwart) von  Phosphor- 
wolframsiiure ausgearbeitet ist: die Fliissigkeiten wurden zuerst 
in emer Schale (l unter Zusatz von Schwefelsiiure), dann in 
einem Kjeldahl schen Kolben verdampft (zu Tt und Th wurde 
~o viel Schwefelsiiture zugesetzt, dass in der Fliissigkeit 15 bis 
20 cem. 100° oiger Sure waren). Als die Fliissigkeit in Folge 
der Ausscheidung eines krystallinischen Niederschlages zu stossen 
anfing, wurden dazu 10 gr. Kaliumsulfat und 1 gr. Kupfersulfat 
hinzugefiigt: es schied sich sogleich ein pulveriger Niederschlag 
ib, und die Fliissigkeit siedete jetzt ruhig: die gebildete gelbe 
Kruste, die den Wiinden des Gefiisses fest anhaftete, wurde 
durch direktes Erhitzen mit freier Flamme = moglichst entfernt. 
Nach beendigter Oxydation wurde die Mischung mit) Wasser 
verdiinnt, die Wolframsiiure durch Zink reducirt und die mit 
Kalilauge stark alkalisch gemachte Fliissigkeit: nach Zusatz von 
Talk und von einem Stiickchen Zink wie gewohnlich abdestillirt, 
Die Resultate der Versuche sind in folgender Tabelle zusammen- 
vestellt. In Folge der nicht unbedeutenden Schwierigkeiten, 
mit denen die Stickstoffbestimmungen nach Kyeldaht bet 
(Gegenwart von grossen Mengen der Phosphorwolframsaure 
verkniipft waren, darf ich den Resultaten dieser Versuche nur 


cine approximative Bedeutung beimessen. 
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Arginin in Phosphor- Mtg norm. NaOH, Arginin in 





=) & 

= Schwefelsaure “ig agg 

oe 1 Liter wolframsaure ss goes die bei der 1 Liter 

"5 , in 1 Liter Titration ver- o 

n vor der 1:4) auf 1 Liter der Misehung | braucht wurden des Filtrate- 

— Fallung zugefiigt "  (f. 500 cem. d. Filtrates) gelist geblieber 
| 0.206 gr. 38 ccm. —_ 7.9 com. 0,069 gr, 
I 0.206 » os» 25 er. | 8&7 » 0.076 

III 0.206 360 HO » | 13.5 O.118 

lV 256 1% DO > 23.0 » O.201 »%) 
\ 0.256 60 7) | 4 0.0638 


Vl 0.190 G0 D0 8.2 O.O7L 


Ber der Faillung von Arginin durch Phosphorwolframsiiure 
in Wiisserigen oder schwefelsauren Losungen bleiben somit, bei 
einem geniigenden Ueberschuss?) des Reagens, etwa 0,07 gr. 
Arginin in 1 Liter Fliissigkeit gel6st: ist aber die Menge der vor- 
handenen tiberschiissigen Phosphorwolframsiiure ungeniigend, so 
wird die Loéslichkeit: des Argininphosphorwolframats merklich 
erhoht, und in emer schwefelsauren Lésung kénnen dabei, wie 
es auch oben (S. 19%) angezeigt wurde, sogar etwa O,2. gr. 
Arginin in 1) Liter Losung bleiben. 

Argininkupfernitrat,(C,H,,N,O,), Cu(NO,), + 3! 2 HO. 
wurde durch Kochen der Losung von reinem Argininnitrat mit 
Kupfercarbonat) und durch zweimalige Krystallisation des ge- 
bildeten Salzes aus heissem Wasser gewonnen. Dieses Salz 
krvstallisirt in’ kugelfOormigen, sehr schénen Aggregaten vou 
dunkelblauen Nadeln oder diinnen zugespitzten Prismen. Stell! 
man aber das Argininkupfernitrat: aus unreinem Arginin dar. 
so krvystallisiren die LOsungen des Salzes nicht immer, und e= 
bildet sich bisweilen ein Syrup, der beim Vermischen und Um- 
riihren mit wenig kaltem Wasser einen reichlichen Niederschlag 
von Argininkupfernitrat abscheidet. Die Lésungen des Salze= 
reagiren alkalisch. 


1, Die Menge des in der Losung gebliebenen Arginins war vielleicht 
noch etwas grésser. da der Kolben zu Ende der Destillation -zersprang 
2) Fiir die Bildung des Salzes mit 0.2 gr. Arginin sind etwa 10 ccm 


der oben erwahnten Loésung der Phosphorwolframsiure nothwendig. 











1 Theil des Salzes lost sich bei 13° in 95.5 Theilen 
Wasser, oder 100 Theile Wasser lésen 1,05 Theile Salz: 
XVII. 28.375 gr. Losung hinterliessen 0.2942 gr. des bei 110° getrockneten 

Riickstandes. ; 

Argininkupfernitrat enthilt 3'/2 Mol. Krystallwasser, welches 
es schon tiber Schwefelsiiure langsam verliert: 
XIX. 0.5478 gr. der lufttrockenen Substanz nahmen bei 105° 0.0572 er. 
an Gewicht ab. 
XX. 3.4798 er. der lufttrockenen Substanz von einer anderen Dar- 
stellung verloren bei 105—1I10° 0.3590 er. an Gewicht. 
XXI. 0.3691 gr. der entwisserten Substanz hinterliessen beim Gliihen 

0.0546 er. CuO. 

XNIL. 0.2942 gr. der entwiisserten Substanz gaben beim Gliihen O.O#18 gr 


Gud, 
Berechnet fiir: 
Gefunden: (CQH,N,O,),° Cu(NO,), (CH NO.) Cu(NQ,), 
XIN XX +-3' eH O + SHO 
HO 104429 10,52°% 10.52 °/o 9.1690 
XX] XXII (CH NO), Cul NOs), 
Cu Tbst oo 11.85% L1.83° 0 


Nach Sehulze und Steiger!) und Hedin?) enthiilt) das 
Argininkupfernitrat 3° Mol. Krystallwasser. 

War das Salz vorher liingere Zeit: iiber Schwefelsiiure 
oder einige Stunden bet 85° nicht getrocknet, so sintert es 
bei 160° in’ seinem Krystallwasser zusammen. Das krvstall- 
wasserhaltige Salz schmilzt- im Capillarréhrchen bei 112—114° 
in seinem Krystallwasser. Das entwiisserte Salz schmilzt unter 
starker Zersetzung ber 232—23%°. 

Argininkupfersulfat hat nach Schulze und Steiger 
lo. S. 95) die Zusammensetzung: (C,H, N,O,), - Cuso, 
+ 512 HO und verliert bei 150° fast alles Krystallwasser 
ohne Zersetzung: bet 170° wird es schon zersetzt. 

Das von mir aus reinem Argininsulfat durch Kochen mit 
Kupferoxvdhydrat bereitete Salz krvstallisirte dem = Arginin- 
kupfernitrat iihnlich, doch haben die Krystalle von Arginin- 


1, KE. Schulze und E. Steiger. Diese Zeitschr.. Bd. XI. =. 52. 
2,8. G. Hedin. ibidem. Bd. XX. 8. 191. 
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kupfersulfat eine hellere Farbe. Die Losungen von diesem 

Salze bleiben leicht in hohem Grade. iibersiittigt. 

Das krystallwasserhaltige Salz schmilzt bei etwa 110°. 
Der Zersetzungspunkt von dem = entwiisserten Salze liegt bei 
235 — 238°. 

Argininquecksilberchlorid. Beim Versetzen von 
einer Losung des Arginins mit einer Loésung von Quecksilber- 
chlorid bis zu schwach saurer Reaction wurde ein sehr 
voluminoser, weisser, amorpher Niederschlag erhalten, der. sich 
In Siiuren, sogar in’ Essigsiiure, und in heissem Wasser leicht 
loste. Nach Absaugen und Auswaschen mit Wasser wurde 
dieser Niederschlag sogar in kochendem Wasser jiusserst schwer 
loshich: es ist moelich, dass die anfiingliche leichte Loéslichkeit 
desselben in heissem Wasser durch die Gegenwart von Queck- 
siberchlorid) bedingt wurde. Ber der Behandlung mit— viel 
kochendem Wasser wurde fast alles gelOst: es blieb nur ein 
geringer gelblicher Riickstand. Beim Erkalten schied sich bald 
eine starke Triibung, die sich zum Theil als ein Niederschiag 
zu Boden setzte, zum Theil suspendirt blebs die Tritbung tnd 
sogar ein Theil des Niederschlages gingen beim Filtriren) durch 
das) Filtrum. 

Die geringe Menge des gesammelten Niederschlages wurde 
im Vacuum getrocknet und analysirt. 

NNT. 0.53213 der tm Wasser unter Zusatz von einigen Tropfen Salpeter- 
siiure gelOsten Substanz wurden in der Kiilte durch Schwetfel- 
wasserstoffstrom zersetzt: es resultirten 0.2478 Hes ber lo: 
vetrocknet. Aus dem mit CaCO, eingedampften Filtrate von Hes 
wurden O.L461 Ag@i erhalten, 


Gefunden: 


XXIII. 
He 66.49% 5 
(| 13-34°/o, 


Das Verhiiltniss von Hao: Cl ist 1.04: 1 gleich. Aus Mange! 
an Substanz konnte ich leider keine weiteren Analysen aus- 
fiihren. Jedenfalls aber war die analysirte Substanz kein en- 
laches Doppelsalz von Arginin und) Quecksilberchlorid, wo 
He: Cl — 1:2 sich verhalten miisste: man muss vielmehr an- 


nehmen, dass ein Theil des Quecksilbers im = Arginin  Wasser- 











-tolf vertritt. Auch die iiusserst geringe Loéslichkeit der Ver- 
bindung in kochendem Wasser zeigt, dass hier kein einfaches 
Doppelsalz, sondern eine Quecksilberbase vorhanden ist, die 
der weiter beschriebenen Argininsilberbase und den Queck- 
-iberverbindungen des Harnstoffs gewissermassen analog ist. 
Has Entstehen von einer Quecksilberbase, welche unter Zer- 
<etzung von Quecksilberchlorid durch Arginin vor sich gehen 
soll, ist in Anbetracht der stark basischen Eigenschatten des 
Arginins wohl mdglich. 

Die analysirte Verbindung zersetzte sich unter Schmelzen 
hei 186—189°. 

Saures Argininsilbernitrat, C,H,N,O,- HNO, 
-_ AgNO,,!) krystallisirt beim lJangsamen Verdunsten seiner 
wiisserigen Loésungen in gut ausgebildeten, nadelfOrmigen, farb- 
losen, durchsichtigen, schief abgeschnittenen Prismen, die bis 
zuo& em. lang und gewohnlich biischelf6ormig gruppirt sind: 
heim Erkalten der heissen gesiittigten LoOsungen erstarren = sie 
in mehrere strahlige, weisse, undurchsichtige Aggregate von 
langen und sehr diinnen Nadeln, die sich gut absaugen lassen. 
Dieses Salz ist gegen das Licht viel weniger empfindlich als 
die anderen Siiberverbindungen des Arginins, und die wiisserige 
Losung desselben wird beim Verdampfen auf dem Wasserbade 
var nicht reducirt, sobald die Substanz rein ist. Die Reaction 
der wiisserigen LOsungen ist sehr schwach sauer. 

Das Salz wurde itiber Schwetelsiture getrocknet und 
analvsirt. 
NIV. 0.1634 gr. Substanz leferten 29.6 com. feuchten N*) (165°; 

741.5 mm. Bar.). 
NXYV. 0.1852 vr. Substanz hinterliessen beim Glithen O.04#92 gr. Ag. 
\XVI. 0.1338 gr. Substanz (aus der Mutterlauge der ersten Portion) 

lieferten beim Glithen 0.0356 ger. Ag. 
\XVIT. 0,1709 gr. Substanz von einer anderen Darstellung gaben beim 

Gliihen 0,0450 gr. Ag. 


~ 


1, Die Darstellung s. 5 181. 
2) Wie beim sauren Argininnitrat wurde auch hier etwas weniger 
\ gefunden. 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL. 
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Gefunden: Berechnet fiir: 
XXIV. XXV. XXXVI. XXXVI. C.H,,N,O,° HNO, — AgNO 
N 20.559 — — — 20.68 ° 6 
Ag 26.57% 0 26,6190 26,38 %o 26.50" o 


bei der Loéslchkeitsbesimmung wurde beobachtet, dass 
die warmgesiittigten Losungen des Salzes beim Erkalten  selir 
leicht, sogar beim Reiben mit einem Glasstabe  tibersiittic: 
bleiben. Darum wurde die warmgesittigte wiisserige Losung 
in 2 Portionen getheilt: die eine wurde nach 9 Stunden 
und hiiufigem Reiben mit einem Glasstabe abfiltrirt und = das 
Filtvrat zur Loslichkeitsbestimmung verwandt (XXVIII. withrend 
die Loslichkeit in der zweiten Portion (XXIX) nach 6tigigen 
Stehen bei einer constanten Temperatur und unter Abschlus~ 
des Lichtes und hiiufigem Reiben mit dem Glasstabe bestimmt 
wurde. Die Resultate der beiden Versuche waren ganz iiber- 
einstimmend: 
NXVITL. 25,722 er. der bei 16° gesiittigten Lésung hinterliessen 2,8683 «1 

des iim Vacuum itiber Schwefelsiure getrockneten Riickstande- 
XNIX. 29.854 er. der bei 15,5—16° gesiittigten Lésung gaben 3.6110 © 

des im Vacuum iiber Schwefelsiure getrockneten Riickstandes. 

Also lost sich ber 15.5—16® 1 Theil des Salzes in 7.27 
Theilen Wasser oder 100 Theile Wasser l6sen 13,75 resp. 
13.76 Theile Salz. 

Die Bestimmung des specifischen Drehungsvermoégens in 
wiisseriger Losung gab folgendes Resultat: 


N° 23; 1 == 2; p = 8,172 %e; a == 1.0452: ¢ (ber.) = 8,479 ° 0: a = +- 0.9 
la} = + 5,60. 
. . . . F 20 . 
Auf Argininnitrat’ berechnet ist {a@lp = -+ 9,61. Das 


specifische Drehungsvermégen von Argininnitral wird folglich 
durch Silbernitrat nicht geindert. 

Saures Argininsilbernitrat) schmilzt unter starker Zer 
setzung. Die eine Portion schmolz bei 180—183°: der Zer- 
setzungspunkt des Salzes von einer anderen Darstellung lag 


bei 180—181° des Salzes von einer dritten Darstellung be! 
176—177°. 

Basisches Argininsilbernitrat, C,H,,N,O, - AgNO 
+ 3». HO, wurde, wie auch das entsprechende saure Salz, 











P()1 


guerst von Hedin?) dargestellt. leh habe es aus dem = sauren 


Argininsilbernitrat) durch Versetzen der Losung desselben mit 
der berechneten) Menge von Barytwasser und = durch = 4imal 
wiederholte Krystallisation aus heissem Wasser (vgl S. 182) er- 
halten. Das basische Argininsilbernitrat Krvstallisirt in rosetten- 
artigen oder warzentormigen Aggregaten von farblosen. durch- 
sichtigen, schief abgeschnittenen Prismen, die viel kiirzer und 
dicker sind als die Krystalle von saurem Argininsilbernitrat. 
Die Losungen von basischem Argininsilbernitrat reagiren, der 
Angabe von Hedin?) entsprechend, stark alkalisch. Dieses 
Salz ist weniger bestiindig als das saure Argininsilbernitrat: 
es firbt sich viel leichter am = Licht. und sogar die reinen 
Losungen desselben werden beim Verdampfen auf dem Wasser- 
bade schwach reducirt, wenigstens an den Wiinden der Schale, 
wo das feste Salz sich beim Verdampfen ausscheidet. 

NNN. O.1647 er. der lufttrockenen Substanz gaben beim  Gliihen 

0.0497 or. Ag. 


\XNE. 0.2595 gr. der lufttrockenen Substanz. von einer anderen Dar- 


stellung hinterliessen beim Glithen O.O787 er. Ag. 
\NANIL. 0.2226 er. der bei 100° getrockneten sSubstanz?: lieferten beim 
Gliihen 0.0696 er. Ag. 


Gefunden: Berechnet fur: 
NXN. XAT XXXII. CZH,N,O,: AgNO, + 'sH,0; C,H,,N,O,AgNO, 
Ae 30.74% 0 30.53°'0 31.27%’ BODD” o BLD” ov. 


bei der Loéslichkeitsbestimmung wurde gefunden, dass 
\ANITL 40.018 gr. der bei 16—16,5° gesiittigten wiisserigen Losung 
0.4499 gr. des im Vacuum getrockneten Riickstandes hinterliessen, 
1 Theil Salz l6st: sich somit bei 16—16,5° in 88.7 Theilen 
Wasser oder 100 Theile Wasser losen 1,13 Theile Salz: nach 
Hedin «loe.) lost sich 1 Theil Salz bei 16° in 8&1 Theilen 
Wasser. Die Loésungen von basischem Argininsilbernitral 
bleiben leicht iibersiittigt: in Folge dessen krystallisirt das 
Salz gewObnlich nach mehreren Stunden nach dem Erkalten 
seiner LOsung und kann somit von der sogleich nach dem 
Erkalten sich ausscheidenden amorphen Substanz getrennt werden 
1) s. G. Hedin. Diese Zeitschr., Bd. XX. oS. 187. 
2) s. G. Hedin. Diese Zeitsehr.. Bd. XXL S. 156 
*) Das salz wurde dabei hellbraun. 
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iS. 182). In heissem Wasser ist die Substanz viel leichter 
lOslich als in kaltem: in Alkohol und Aether ist sie unloslieh, 

Basisches Argininsilbernitrat hat einen scharfen  Zer- 
~etzungspunkt, der beim langsamen Erhitzen bei 164° liegt, 

Argininsilber. Versetzt man eine wiisserige Losung 
von saurem oder basischem Argininsilbernitrat) mit) so viel 
Silbernitrat, dass auf 1 Molekiil Arginin 2 Molekiile Silbernitrat 
vorhanden sind, und setzt dann zu der Mischung die Menge 
von Barvtwasser oder Natronlauge, welche nothwendig ist. um 
die Salpetersiiure vollstiindig zu binden, so bekommt man einen 
voluminésen, schneeweissen, amorphen Niederschlag, der zuerst 
beim Umrihren verschwindet, spiter aber, wenn alles sature 
Argininsilbernitrat in das basische Salz tibergefithrt ist, constant 
wird. Ich habe einige Versuche der Darstellung dieser Verbindung 
gemacht, die unter folgenden Bedingungen ausgeftihrt wurden : 

1. Saures Argininsilbernitrat wurde mit den berechneten 
Mengen von Silbernitrat und '/10 Normalnatronlauge versetzt: 

2. es wurden nur 80°'o der néthigen Menge von Silber- 
nitrat und etwa 70° o der berechneten Menge von 3° oigem 
Barviwasser verbraucht: 

3. zu emer Loésung von basischem Argininsilbernitrat 
wurde so viel Silbernitrat) hinzugefiigt, dass die Losung bei 
der ‘Tiipfelprobe mit) Natronlauge eine gelbe Fairbung gab: 
dann wurde die Fliissigkeit mit so viel 1/10 Normalnatronlauge 
versetzt, dass auf 1 Molekiil Arginin 2 Molekiile Natronlatge 
vorhanden waren: 

i. eine Losung von saurem Argininsiibernitrat mit der 
zugesetzten jiquimolekularen Menge von Silbernitrat: wurde mil 
etwa 60° 0 der nothwendigen Quantitiit von 3° oigem  barvt- 
wasser gemischt, der entstandene Niederschlag  abfiltrirt und 
das Filtrat mit weiteren etwa 35°/o der berechneten Menge 
von Barytwasser versetzt. Dieser zweite Niederschlag wurde 
fiir die Analyse genommen:?) 

1) Der erste Niederschlag wurde nicht analvsirt, da er eine deutlic!: 
graue Farbe hatte und ohne Zweifel beigemischtes Silberoxyd enthie!! 
welches wahrscheinlich in Folge des zu schnellen Zufliessens des Bary'!- 


wassers entstanden war. Der zweite Niederschlag war schneewetss. 
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5. saturves Argininsilbernitrat, 991 4° 0 der berechneten 


Menge von Silbernitrat und die nothwendige Quantitiit: von 
‘io Normalbarytwasser. 

Alle Niederschlige wurden abfiltrirt und unter Abschluss 
des Lichtes sorgfiltig mit Wasser bis zum vollstiindigen Ver- 
<chwinden yon jeder Spur der Reaction auf Barvt ausgewaschen, 
was eine lange Zeit in Anspruch nahm. Dann wurden die 
Niederschlige im Vacuum tiber Schwetelsiiure bis zur Gewichts- 
constanz getrocknet und analysirt. 

\XNIV. O<.1726 gr. der mit gepulvertem Kupferoxyd gemischten substanz 

gaben OAL07 gr. CO, und 0.0510 gr. H,O. 
\XNAV. O.LE860 er. Substanz 1 lieferten 16.9 em. feuchten N (165°: 
792 mm. Bar. 

XNNVI. Aus 0.1095 gr. der in verdiinnter Salpetersiiure gelésten Sub- 
stanz 1 resultirten O,OSLO er. AgCl. 

\NAVIL 0.2065 er. Substanz 2 gaben beim Verbrennen im sechiffehen 
O1298 gr. CO, und 0.0555 gr, HO. * 

NAAVITL. 0.4675 ¢r. Substanz 2 heferten 53.6 cem. feuchten N 
(16°; 746.5 mm. Bar.) 

\XNIX. O.1L6038 er. Substanz 2 hinterliessen beim Gliihen O,O895 er. Ag 

XL. 0.2520 er. Substanz 2 gaben beim Glihen 0,1405 er. Ag. 

NLT. 0.1520 er. Substanz 3 leferten 17,1 cem. feuchten N (17 
794+ mm. Bar.) 
NLL. 0.1566 er. Substanz 3 gaben 0.1009 er. AgCl. 
XLII. Aus 0.2020 gr. Substanz 4 resultirten 23.05 cem. feuchten N 
(11,5°; 741 mm. Bar. 


AXMIV. MANY. ANAVE. © XAXVIL | ANAVIIT  AAXIN. XL. MLE. ALL NLL. 


C Tapes — 17.15% _— ool _— 
Mm SAI. oe — 301°%0 — — samen ai was 
N — 13,099’ — — 13.10%) — — 12.95°%0 — 13.23%, 
\g — 99.689» — — 53).85°%o 35.73°'o — 55.609) — 


Berechnet fiir: 


(refunden: 38CH, Ag NO, > HO — C,H, Ag.N,O, - HO 
(. 17.33% 5 16.64% 6 
H 3.16" » 3,20 %/o 
N 13,092 12,97 °. 
Au 29,42 °'9 D610" 5 
() 10.702" . 11.0908, 


1, Die Substanz muss iiusserst vorsichtiy verbrannt werden. sonst 
ersetzt sie sich plétzlich. fast unter Verpuffen. 
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Die Resultate der Analysen AXXNIV—NALIT lassen sich, 
durch keine eimtachere Formel ausdriicken, und = stimmen out 
mit der Formel: 3 C,H,,Ag,N,O,-H,0 + C,H,,Ag,N,0,- 0? 
iiberein. Der etwas hohere Kohlenstoffgehalt?)) wird woh)! 
durch das Beimischen von Kohlensiiure zu der Verbindung 
bedingt, wie es weiter unten erértert wird. 

Zwar haben bet der Analyse die unter den verschiedenen 
Bedingungen dargestellten Substanzen die untereinander out 
stimmenden Zahlen gegeben, aber es scheint doch. als ob es 
sich hier nicht um eine einzige chemische Verbindung, sondern 
tm eine blosse Mischung handelt, welche vorzugsweise in den 
oben angedeuteten Verhaltnissen gebildet wird. welche abe) 
unter den anscheinend gleichen Bedingungen auch eine andere 
Zusammensetzung haben kann. Wenigstens hat die Substanz 5 
hei der Analyse die von friher erhaltenen Werthen abweichen- 
den Zahlen geliefert: 

XLIV. 0.1682 gr. der mit gepulvertem Kupferoxvd gemisehten substanz 5 
gaben 0,1078 gr. CO, und 0.0475 gr. HO. 

NLY. 0.2556 gr. der mit) gepulvertem Kupferoxyd gemischten Substanz 
lieferten O.1669 gr. CO, und 0.0718 gr. HO. 

XLVI. Aus 0.2552) gr. Substanz resultirten 29.1 cem. feuchter N 
(12°: 746 mm. Bar.) 
\LVIL O.1221 er. Substanz gaben 0.0874 er. Ag. 
XLVI. O.0983 gr. Substanz hinterliessen beim Glithen 0.03532) er. Ag 


Gefunden : Berechnet: 
\LIV. \LV. XLV. ALM. XLVI. CH Ag N0,.10 CA AgNO, tL0 
(. 17.48% 0 17,81°% — a 17.73% 5 14.03 °'o 
H 3.139°%'o 3.14°'o o - 3,48 9/0 2 9" 0 
N [3.28° 5 - — 13.83% 0 10.942 0 
Ag ‘ _— DBRS? 'o D-#.12° 0 99,15 °/o H5.10° 6 
() — —_ L1.81° 0 938° y, 


Also wurde in diesem Falle ein Gemenge = erhalten, in 
dem viel weniger von der Base mit dem héheren Gehalt an 
Silber vorhanden war. Der Kohlenstoffgehalt war auch in der 


1) Oder aueh mit der Formel: 
7 CH,,Ag,.N,O, - H,O + C,H,,Ag,N,O, - H,O. 
woruber die Analyse selbstverstindlich keine Entscheidung treffen kann. 
2; Das Verhiltniss von G:N = 1.55:1. wiithrend es eigentlich 


-+} 


medriger als 1.50: 1 sein sollte. 
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Substanz 9 etwas) grésser, als berechnet ist, niimlich war 


(:-N= Lao 4 

Ich habe versucht, die 3 Molekiile Silber enthaltende 
Base darzustellen. Zu dem Zwecke habe ich die Lésung von 
basischem Argininsilbernitrat mit so viel Silbernitrat versetzt, 
dass auf 1 Molekiil Arginin 3 Molekiile Silbernitrat) enthalten 
waren, und dann zu der Lésung vorsichtig 1410 Normalnatron- 
lauge zugesetzt. Dabei waren aber schon die ersten Portionen 
des entstandenen Niederschlages briiuntich-grau gefiirbt, enthielten 
<omit beigemischtes Silberoxyd. Der héchste Silbergehalt, 
welchen ich im = Argininsilber bis jetzt finden konnte, war 
57.06% (Anal. IL): so viel Silber enthielt niimlich die Ver- 
hindung, welche sich als cine geringe, schneeweisse Fiillung 
ausschied, als das Filtrat von dem Niederschlage 3 (s. oben) 
mit 2s der schon verbrauchten Menge von 3/10 Normalnatron- 
lauge versetzt wurde: 
IL. O.O843 er. Substanz hinterliessen beim Glihen O.O481 gr. D7.06° 0 Ag. 

Als die L6sung von saurem Argininsilbernitrat, wozu kein 
Silbernitrat hinzugefiigt wurde, mit der fiir die Neutralisation 
von aller Salpetersiiure néthigen Menge von !10 Normalnatron- 
luge versetzt wurde, entstand keine) Monosilberbase nach 
der Gleichung : 

C.H,,N,O,. HNO, + AgNO, + 2 NaOH = C,H,,AgN,O, ++ 
2 NaNO, -+- 2 H,0, 
sondern war die zwei Atome Silbe: enthaltende Base nach der 
(leichung: 
2 (C,H, ,N,O, - HNO, + AgNO,) -+- 4 NaOH = C,H,,Ag,N,O,. 
H,O -- 4NaNO, + C,H,,N,O, -- 31,0, 

ils ein schneeweisser, kiisiger Niederschlag gebildet: die Re- 
action der Mischung war der zweiten Gleichung gemiiss keine 
neutrale, sondern basisch. 

.. 0.2162 gr. Substanz gaben beim Verbrennen im Schiffehen 

0.1432 gr. CO, und 0.069% gr. H,O. 

LI. 0.0964 er. Substanz hinterliessen beim Glithen 0.0520 er. Ag. 
Lif. Aus 0.1014 gr. Substanz wurden 0.0725 gr. AgCl erhalten. 
LUT. 0.2268 gr. Substanz von einer anderen Darstellung heferten 
beim Glithen O.1216 er. Ag. 
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Gefunden: Berechnet fiir: 
L, Li. LU. LU. C,H, Ag,N,O, - H,0 
CG 18,07% — . 17,73, 
H 3.59% y — 3,48 9/5 
Ag 93,949 0 53,82 'o 53,.62° 5 D3,15° 5 

Somit hatten die analysirten Verbindungen die Zusammen- 
setzung der Silberbase: C,H,,Ag,N,0,-H,0, der noch eine 
geringe Menge der Silberbase mit 3 Atomen Silber beige- 
mischt war. 

Die Verbindung C,H,,Ag,N,O,-H,0 ist dem von Hedin! 
erhaltenen Histidinsilber, C,H Ag,N,O,-HLJ0, ganz analog, wird 
aber nicht, wie dieses, durch Zufiigen) von Ammoniak zur 
Losung von Argininsilbernitrat gefallt, sondern bedarf fiir ihre 
Bildung der Mitwirkung von Barvt- oder Natronhydrat. — Fiir 
das Argininsilber gibt es noch zwet die Sache complicjgrende 
Verhiiltnisse, welche dem Histidinsilber, wie es scheint, felilen, 
und welche durch viel stiirkere basische Eigenschaften des 
Arginins dem Histidin gegentiber erklirt werden konnen: diese 
Verhiltnisse sind: 

1. Ausser C,H,,Ag,N,O,-H,O wird noch eine Base von 
der vermuthlichen Zusammensetzung C,H,,Ag,N,O,-H,0 — ge- 
bildet. Diese letztere entsteht im Verhiltniss zu der ersten 
Base in einer viel geringeren Menge. Dass die bei der Analyse 
XXXIV—XLVIIL gefundenen Werthe durch die Beimischung 
von Silberoxyvd beeinflusst wurden, ist nicht anzunehmen, di 
die Gegenwart von geringsten Mengen des Silberoxyds durch 
die Veriinderung der Farbe des Niederschlages leicht zu ent- 
decken wiire, withrend sogar die 57,06°/o Ag enthaltende Ver- 
bindung (Anal. IL) eine schneeweisse Farbe hatte. Soweit 
meine Beobachtungen reichen, bildet sich Silberoxyd nur dann, 
wenn man die Lésung der gleichen Molekiile von basischem 
Argininsilbernitrat und von Silbernitrat mit den ersten Portionen 
der nothigen Menge von 3°/oigem Barytwasser versetzt, ohne 
tiichtig umzurithren: dabei kann ein gelblich-grauer Nieder- 
schlag entstehen, welcher sich, wenn keine gréssere Menge vou 
Barvthydrat auf einmal zugesetzt war, beim Umriihren in einen 


bos. G. Hedin, diese Zeitschr., Bd. NNID S. 194. 
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rein Welssen umwandelt: nach weiterem Zusatz von Barvt- 


wasser scheidet sich ein weisser Niederschlage ab. Nimmt man 
149 Normalnatronlauge oder ?/10 Normalbarviwasser, so be- 
kommt man nur die weisse Fiillung. Desgleichen zeigen die 
Analysen LI—LII, dass das Plus im Silbergehalt’ nicht) durch 
heigemischtes Silberoxvd bedingt ist. 

2. Das Argininsilber zieht aus der Luft etwas Kohlensiiure 
an. Wovon das constante Plus im Kohlenstoffgehalt abhiingt. Es is! 
nicht zu verkennen, dass Kohlenstolfbestimmungen im Arginin- 
<ilber mit einigen Schwierigkeiten verkniipft sind. da die Sub- 
stanz iiusserst vorsichtig erlitzt werden muss, sonst verbrennt 
sie zu rasch, fast unter Verpuffang, wodureh leicht ein Fehler 
in Folge der Bildung von den durch die Kupferspirale nicht 
reducirten Stickstoffoxvden entstehen kann.  Dadurch wurde 
theilweise der Kohlenstoffwerth ber der Analyse Lo erhoht, 
welche die erste von mir ausgefiihrte Verbrennung des Arginin- 
sitbers war, und wo das Wasser im Chlorealciumrohr ino der 
That deutlich sauer reagirte. Dai aber auch diejenigen Ver- 
brennungen, welche ganz vorsichtig und regelmiissig vor. sich 
eingen, und sogar diejenigen Analysen, bei welchen die Sub- 
“fanz mit einer grossen Menge von gepulvertem Kupferoxvd 
eemischt verbrannt wurde, und bei welchen das Wasser des 
Chlorcalciumrohres ganz neutral reagirte, immer doch ein Plus 
im Kohlenstoffgehalt gegeben haben, so muss noch eine andere 
Quelle fiir diesen Cconstanten Fehler vorhanden sein, und zwar 
die Beimischung von einem Carbonate zu der Silberbase. Dies 
liess sich beweisen, als etwa 0.2 gr. der Substanz 4 mit 
Wasser, dem einige Tropfen Schwefelsiiure zugesetzt waren. 
gekocht und = die Diimpfe durch Barytwasser  durchgeleitet 
wurden. Es entstand sofort eine deutliche Triibung, welche 
ber der Kontrollprebe ausblieb. Also verhiilt: sich das Arginin- 
silber der Kohlensiiire gegeniiber wie das Arginin selbst. 

Das Argininsilber stellt nach dem Trocknen eine weisse 
Masse dar, die sich leicht zu einem sehr feinen Pulver zer- 
reiben liisst. wobei sie stark elektrisch wird. Am zerstreuten 
Yageslicht wird das trockne Argininsilber ziemlich rasch dunkel, 
unter Wasser vertheilten Nieder- 


Withrend es in Form. des 
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<chlages gegen das Licht viel weniger empfindlich ist. Durch 


Wiirme wird die Verbindung in feuchtem Zustande leicht zer- 
setzt: das mit Wasser benetzte Argininsilber wurde bei 50° 
~tark dunkel, bet 75° schwarz, wiihrend das trockene Arginin- 
stber sich sogar ber 100° nur sehr schwach briiunt. Die Ver- 
bindung zersetzt sich bei stiirkerem Erhitzen, bisweilen fast 
unter Verpuffen, ohne zu schmelzen. 

Das Argininsilber [6st sich dusserst schwer in kaltem 
Wasser, schwer in heissem, wobet die Substanz sich betrichtlich 
schwitrzt:!) nach dem Erkalten der filtrirten L6sung scheidet 
~ich ein amorpher, weisser Niederschlag ab. In Siiuren, sogar 
in der Essigsiture, lost) sich die Verbindung leicht. Ebenfalls 
lOst sich der frisch gefiillte Niederschlag derselben sehr leicht 
in Ammoniak und scheidet) siech nach dem Entweichen des 
Ammoniaks amorph aus. Das Areininsilber lost sich auch in 
der Losung von Arginin, allerdings nicht) besonders leicht: 
durch die Mitwirkung des freiwerdenden Arginins wird) wahr- 
scheinlich auch die Erscheinung bedmet, dass die mit Natron- 
lange versetzte Losung von einem Argininsilbernitrat einen 
Niederschlag gibt, der sich in der tiberschiissigen Natronlauge 
leicht) und vollstiindig auflOst. wihrend der bei Gegenwart 
einer geniigenden Menge des hinzugefiigten Silbernitrates ent- 
standene Niederschlag des Argininsilbers (mit einem = grésseren 
(iehalt an Silber) sich in einem Ueberschuss von Natronlauge 
<o gut wie gar nicht 6st. 

Um die Loéslichkeit des Argininsilbers in destillirtem 
Wasser und in Barvtwasser zu ermitteln, was bei der Fiillung 
des Arginins nach dem Kosselschen Verfahren von Wichtig- 


1) stellt man das basische Argiminsilbernitrat auf solche Wetse 
dar. dass man die Loésung des sauren Salzes bis zur constanten Triibung 
tnit einem Alkali versetzt, den Niederschlag abfiltrirt und das Filtrat bis 
zur Krystallisation eindampft, so schwiirzt sich die Fliissigkeit mehr oder 
weniger stark, und nach Erkalten der nochmals filtrirten Lésung scheidet 
sich eine geringe, amorphe, eventuell klebrige Fiillung aus, die aus dem 
Argininsilber besteht. Durch die Gegenwart der bei der Reaction gebil- 
deten Silberbase wird zum Theil die Reduction der Lésungen von. basi- 
schem Argininsilbernitrat hervorgerufen. 











POY 


keift sein’ kann, habe ich folgende Versuche gemacht. Der 


frisch gefiillte und ausgewaschene Niederschlag von Arginin- 
<ilber 5 wurde mit 200 com. destillirtem Wassers resp. 200 com. 


kalt gesiittigter Losung von Barythydrat in 3° oiger Losung 
yon Baryumnitrat in Flaschen mit Glasstopfen unter Abschluss 
des Lichtes mit Hilfe einer Maschine # Stunden lang ge- 
-hiittell, von dem = Filtrate ein abgemessenes Volumen ge- 
nommen und mit Schwetelwasserstoff (ber der barythaltigen 
Losung nach vorherigem <Ansiiuern mit) Essigsiiure) zersetzt, 
die Fliissigkeit stark eingedampft, der Niederschlag von Scliwefel- 
<ilber abfiltrirt, ausgewaschen und sammt dem Filtrum im 
Roseschen Tiegel im Wasserstoffstrome, dann an der Luft 
veoliiht, und metallisches Silber gewogen. 

LIV. 197 cem. der Losung im destillirten Wasser gaben 0.0088 gr. Ag. 
LV. 168 ccm. der Losung in’ Barvtwasser -+- Baryumnitrat lieferten 
O.0078 gr. Ag. 

Daraus folgt, dass in 1 Liter destillirten Wassers sich bei 
vewohnlicher Temperatur 0,035 gr. resp. in 1 Liter Losung von 
Barvthydrat -+ Baryumnitrat 0,036 gr. Arginin in Form von Ar- 
vininsilber losen, so dass die L6slichkeit des Argininsilbers in beiden 
Losungsmitteln als eine gleiche zu betrachten ist. Der Nieder- 
-<chlag der ungelést gebliebenen Verbindung war in dem ersten 
Versuche ganz weiss, in dem zweiten mit einer kaum bemerk- 
haren braunen Nuance. Beim Schiitteln mit 3° oiger Natron- 
huge wird der Niederschlag deutlich braun, und es l6st sich 
dreimal so viel Substanz als im Wasser. 

Dibenzoylarginin, C,H,,(C,H, .CO),N,O,, habe ich durch 
die Benzoylirung nach der Schotten-Baumann schen Methode 
dargestellt. Unmittelbar aus der alkalischen Fliissigkeit scheidet 
“ich nur ein iiusserst geringer, klebriger, briiunlicher Nieder- 
<chlag ab, withrend das Dibenzoyvlarginin sich aus dem Filtrate 
davon erst nach dem Ansiiuern ausscheidet. Ich bin dabei in 
lolgender Weise verfahren: die filtrirte Fliissigkeit) wird in 
cinen Scheidetrichter gebracht, mit etwa ‘'/e Volumen Aether 
‘iberschichtet und mit verdiinnter Salzsiiure versetzt, solange 
noch ein Niederschlag entsteht resp. bis die wiisserige Fliissig- 
Kell, eine deutliche Reaction auf Congo angenommen hat. 
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Die ausgeschiedene Benzoesiiure lost sich beim = Schiitteln in 


Acther, withrend das Dibenzoylarginin sich als ein zum Theil 
kiisiger, zum Theil pulveriger Niederschlag!) gewohnlich an 
der Grenze zwischen der wiisserigen und der iitherischen Schicht 
absetzt. Man trennt den Niederschlag von beiden Fliissigkeiten 
moglichst ab, spilt) ihn 2—3 mal mit wenig kaltem Wasser 
aus, saugt ab und wiischt behufs der Entfernung von Benzoe- 
siiure einige Male mit Aether unter schwachem Absaugen aus. ? 
Nach dem Trocknen krystallisirt man den Niederschlag 1—2 
inal aus kochendem Wasser um. Nach dem Erkalten der durch 
den Heisswassertrichter filtrirten Losung scheidet sich ein Filz 
von kleinen, noch mit blossem Auge gut erkennbaren Niidelchen 
aus. welche abfiltrirt, ausgewaschen und analvysirt wurden. 

LVI. O,1040 er. der bei 125° getrokneten Substanz 1 gaben beim Ver- 

brennen im Schiffehen 0.0557 gr. H,O.*) 
LVL. O4136 er. der Substanz 1 lieferten beim Verbrennen im Schiffehen 
0,0604 gr. HO. 

LVL. O1370 er. der bei 120° getrockneten Substanz 2 gaben beim Ver- 
brennen mit Bleichromat gemischt 0.3139 gr. CO, und 0,0779 gr. H,0. 
LIN. Aus O1100 er. der Substanz 1 resultirten 14.05 cem. feuchter N 
(13°; 750 mm. Bar.) 

LX. 0.2544 er. der Substanz 2 heferten 32.3 ecm. feuchten N 
(13.5°: 746 mm. Bar.) 


Gefunden: Berechnet fii 

LVI. LVI. LVII. LIN. LX Cocke 0, 
C - _— 62.50 °'o — — 62.789 0 
if .96 20 5.99" 0 6.362 6 — — D,80° » 
N a ~—_ — 14.89% 14,698 14,699 
() — — _- — — 16.73° 0. 


1) Bisweilen, namentlich aus etwas warmen Fliissigkeiten, scheidet 
sich auch ein klebriger Niederschlag ab, der sich beim Stehen in den 
kiisigen oder pulverigen verwandelt. 

2) Sollte das Absaugen langsam vor sich gehen, so kénnte man 
den Niederschlag vorsichtig abpressen, trocknen und dann mit Aether 
extrahiren; bei meinen Versuchen war es nicht nothwendig. Im Aethe: 
list sich bei dem oben beschriebenen Verfahren nur eine ganz geringe 
Menge von einer stickstoffhaltigen Substanz. 

‘) Die Kohlenstoffbestimmungen in den Analysen LVI u. LVI lieferte! 
nur etwa 60° o CG in Folge der unvollstindigen Verbrennung von Kolilen- 
stoff, da die Substanz eine schwer verbrennliche Kohle hinterliasst. 
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Die Verbindung scheidet sich ohne Krystallwasser aus. 


Die Ausbeute an Dibenzoylarginin ist beim  einmaligen 
Kenzovliren gering. In einem Versuche, wo ich 1,8 gr. Arginin- 
nitrat in 25 cem. Wasser gelost mit 120 cem. 10° oiger Natron- 
kuuge und 15 com. Benzoylchlorid geschiittelt habe, war die 
Ausbeute an roher Substanz 25—30° o der theoretischen: ein 
anderer Versuch, wo 2,5 gr. Argininnitrat in 25 com. Wasser 
veldst und abwechselnd mit 50 com. 15° oiger Natronlauge und 
Q gr. reinem Benzoyichlorid!) nach und nach unter kraftigem 
Schiitteln gemischt wurde, leferte nur 15°,0 der theoretischen 
\usbeute. Eine viel gréssere Ausbeute liisst sich aber erzielen, 
wenn man die vom Niederschlage des Dibenzoyvlarginins ge- 
trennte wiisserige Fliissigkeit) verdampft und = nochmals ben- 
yovlirt, und diese Operation auch mit der neuen erhaltenen 
wiisserigen Fliissigkeit wiederholt. Auf diese Weise wurde die 
vesammte Ausbeute bis zu 50°/o der theoretischen erhoht. 

Ich konnte das Dibenzoylarginin auch krystallographisch 
untersuchen, da Herr Geheimrath Prof. M. Bauer die grosse 
Freundlichkeit) hatte, mir die zu einer” krystallographischen 
Untersuchung nothwendige Apparate giitigst zur Verfiigung zu 
stellen. Fiir die Erlaubniss, in seinem Institute einige krystallo- 
vraphische Arbeiten auszufiihren, bin ich Herrn Prof. M. Bauer 
zu verbindlichstem Dank verpflichtet. 

Das Dibenzoylarginin: krystallisirt unter dem = Mikroskoy 
ius heissen Losungen in langen Nadeln und in rhombischen, 
<chr regelmiissig ausgebildeten Tafeln: hauptsiichlich in’ der 
ersten Form krvystallisirt’ die Substanz bei raschem = Erkalten 
ihrer heissen, wiisserigen LOsungen, wiihrend man die Aus- 
scheidung von Tafeln vorzugsweise beim langsamen Erkalten 
beobachtet. Die Nadeln sind gewéhnlich etwas gebogen und 
verastelt resp. sternformig gruppirt: ihre Enden = sind meistens 
zersplittert, doch waren auch Nadeln vorhanden, deren 
Kndfliiche gegen die lange Kante geradwinkelig stand. Die 
Ausloschnng der Polarisationsebene ist der langen Kante parallel, 
welche die Axe der grésseren Elasticitiit ist. Auf der breiten 


1) Siedepunkt constant bei 197—197.5° (735 mm. Bar.) 















Hlache der Nadeln ist der Austritt der ersten Mittellinie ou; 
sichtbar, und die Ebene der optischen Axen ist der langen 
Kante parallel: die Krystalle sind somit positiv. Die Farben- 
lemniscaten sind deutlich sichtbar und werden durch die beiden 
dunklen Balken) symmetrisch halbirt: die Krystalle gehdren 
folglich dem rhombischen System an. Der Linearwinkel von 
tafelformigen Krystallen ist) 63.5—64,5°: die Ausléschung der 
Polarisationsebene ist in den ‘Tafeln diagonal und die kiirzere 
Diagonale fillt mit der Axe der grésseren Elasticitiit’ und mi! 
der Ebene der optischen Axen zusammen: die Tafeln = zeigen 
den Austritt der ersten Mittellinie. Somit) sind die beiden 
Krvstallarten untereinander identisch und nur nach zwei senk- 
rechten Richtungen ausgebildet. 

In kochendem Wasser ist) das Dibenzoylarginin = scliwer 
lOslich: beim anhaltenden Kochen l6st) sich ein’ Theil der 
Substanz in etwa 750) Theilen Wasser. In kaltem Wasser 
ist das Dibenzovlarginin noch weniger, in kochendem Alkoho! 
leichter loslich. 

Das Dibenzovlarginin schmilzt unter schwacher Zersetzung 
hei 217.5—218°: die Substanz von einer anderen Darstellung 
schmolz ber 247——-217,5°. 

Die wiisserigen Loésungen von Dibenzoylarginin zeigen 
keine saure Reaction, doch ist nicht zu vergessen, dass dies 
Substanz in Wasser schwer léslich ist. In verdiinnter Natron- 
lauge wird sie leicht gel6st und daraus durch Salzsaure aus- 
eefilllt, O. gr. Dibenzoylarginin, mit reinem Calciumearbonal 
liingere Zeit gekocht. liess im Filtrate nur eine sehr geringe 
Menge von Calcium entdecken. 


~ 


Das Dibenzovlarginin zeigt in’ seinen Kigenschaften so 
viel Aehnlichkeit) mit) der Ornithursiiure, dass es kaum_= 21! 
bezweileln ist, dass im Arginin bei der Benzoylirung nach der 
Schotten-Baumann’schen Methode dieselben zwei Amido- 
gruppen in die Reaction hereingezogen werden, in denen auch 
bei der Benzoylirung des Ornithins die Wasserstoflafome ver- 


treten werden, 











Als das wichtigste Resultat meiner Arbeit) mochte ich 
hervorheben. dass das von mir untersuchte CArginin mit dem 
yon Schulze und Steiger!) aus den Pflanzen gewonnenen 
o-Arginin sicher nicht identisch, sondern nur isomer ist. Die 
ausserordentlich grosse Aehnlichkeit, welche die beiden Arginine 
in ihren Verbindungen zeigen, schliesst die Vermuthung eine! 
Structurisomerie aus. fiihrt vielmehr zu der Annahme emer 
Stereoisomerie. Die bis jetzt gefundenen Unterschiede zwischen 
dem pflanzlichen und dem aus Heringstestikeln) gewonnenen 
Arginin sind: 1. der verschiedene Krystallwassergehalt der 
Chloride, von denen das des @-Arginins krystallwasserfret ist. 
withrend das Chlorid des ¢-Arginins 1 Molekiil Krystallwasser 
enthill. Zwar habe ich das Argininehlorid nicht aus Wasser. 
sondern aus verdiinntem Alkohol kKrystallisirt, doch kann der 
Lnterschied nicht davon abhiingig sein, da Hedin?) in dem 
durch Spaltung des Horns durch Schwetelsiiure gewonnenen 
und aus Wasser krystallisirten Argininchlorid: ebenfalls 1 Molektl 
Krystallwasser gefunden hat.) 

2, Das @-Arginin dreht die Polarisationsebene dreinal 
stirker als das 7-Arginin (s. oben). Da der einzige Unterschied 
zwischen den chemischen Operationen, denen das eine und das 
andere Arginin unterworfen wurde, darin bestand, dass —Arginin 
mit verdiinnter Schwefelsiure gekocht und in die Silberbase 
ber gewohnlicher Temperatur tibergeftiirt wurde, so ist die 
Annahme emer theilweisen Racemisirung desselben kaum statt- 
halt. desto weniger, da die von mir polarimetrisch unter- 
suchten Salze des Arginins: das Chlorid. Nitrat) und Sulfat, 
wut ganz verschiedenen Wegen gereinigt wurden.*) Wiiren 


1 BK. Sehulze und EK. Steiger. Diese Zeitscehr.. Bdo NI oS. 52. 

2) s. G. Hedin. ibid. Bd. XXII SN. 156. 

3, Es existirt vielletent noch ein Unterschied den Krvstallwasset 
cehalt von Argininkupfernitrat betreffend: meine Priiparate enthielten 
‘4's Molekiile Wasser, wiihrend Schulze und Steiger (le¢.) und Hedin 
diese Zeitsehr.. Bd. XX, 8. 192) nur 3 Molekiile Wasser gefunden haben. 
Doch will ich diesen Unterschied nicht betonen. da er von der Art de) 
Vorbereitung des Salzes zur Wasserbestimmune abhingig sein kann. 

4) In allen Fallen war zuerst das freie Areinin durch Vermittelune 

ner Silberbase dargestellt. Das Chlorid wurde dann direkt aus dem 
































<omit diese Salze ein Gemenge von dem rechtsdrehenden 
Arginin mit dem Racemat, so miissten sie grosse Unterschiede 
ber der Bestimmung des specifischen Drehungsvermogens zeigen, 
wihrend die von mir gefundenen Unterschiede — vollstiindig 
erkliirt werden durch die Verinderung, die das specifische 
Drehungsvermoégen des Arginins erleidet in Folge des Eintritts 
von verschiedenen Siiuren, die das Drehungsvermodgen der 
Amidoverbindungen bekanntlich verschieden stark und in der- 
~elben Reihentolge beeinflussen, wie ich es) fiir das Areinin 
beobachtet habe. 

Ebensowenig ist die Voraussetzung annehmbar, dass das 
(iupei schon von vornherein ein Gemenge von viel rechts- 
drehendem und wenig linksdrehendem Arginin enthielt. Solches 
(iemenge von Antipoden, die ja gleich loslich sein miissen, 
wiirde auch durch die Krystallisation zu trennen, oder wenigstens 
in seiner) Zusammensetzung quantitativ. zu verindern sein. 

Die Frage, ob das c-Arginin im Molekiil der Protamine 
resp. der thierischen  Eiweissstoffe  priformirt) vorhanden. ist, 
oder ob es erst durch die gewissen chemischen Operationen 
entsteht, soll durch weitere Untersuchungen von verschiedenen 
Priiparaten des Arginins endgiiltig entschieden werden, vor 
Allem durch die Bestimmung des specifischen Drehungsvermogens 
des Arginins, welches durch die) tryptische Verdauung der 
Kiweissstoffe, doh. ohne Mitwirkung von Siiuren und von 
hoherer Temperatur entsteht. Doch zweifle ich jetzt) schon 
kaum daran, dass im Molekiil der thierischen Substanzen ein 
Rest von einem Arginin enthalten ist, das mit dem = pflanzlichen 
Arginin nur isomer und nicht identiseh ist. 


\rginin. dargestellt und cinmal aus Wasser und eimige Male aus ve'- 
diinntem Alkohol winkrystallisirt. Fiir die Darstellung des Nitrates wurd 
das Arginin in saures Argininsilbernitrat iibergefiihrt, dieses umkrystallisi'! 
und daraus das basische Salz dargestellt, welches zweimal krystallisir! 
und dann mit Schwefelwasserstoff zersetzt wurde. Das Sulfat wurde 
auf folgende Weise erhalten: aus dem Arginin das Argininkupfernitra! 
dargestellt, zweimal krvstallisirt, wiederum in die Silberbase und in freies 
Arginin iibergefiihrt, daraus Argininkupfersulfat erhalten, welches zwei 
krystallisirt und mit Schwefelwasserstoff zersetzt wurde. 















Existiren in der That zwei rechtsdrehende Arginine, so 
folat daraus mit Nothwendigkeit, dass im Molekiil des Arginins 
wenigstens zwel asvyimmetrische Kohlenstoffatome enthalten sind. 
Die weiteren polarimetrischen Untersuchungen sind auch 
von dem Standpunkt aus sehr wiinschenswerth, dass dadurch 
die Méglichkeit: ftir eine) genauere quantitative Bestimmung 
des Arginins gegeben wird. Da das specifische Drehungs- 
vermogen des Argininchlorids bei einem geniigenden Gehalt 
an Salzsiiture Constant ist, so kann man nach der Zersetzung 
des Niederschlages von <Argininsilber bei Gegenwart eines 
Leberschusses der Salzsiiure nach Entfirbung der Losung mit 
Thierkohle durch Polarisation eines festgesetzten Quantums 
der Fliissigkeit die Menge des Arginins bestimmen, sobald das 
-pecifische Drehungsvermoégen dieses Arginins bekannt Ist. 


Marburg a.d. L., den 25. Februar 1899, 


Hoppe-Seyl rs Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL. 











Weitere Beitrage zur Erforschung der Bedingungen der 


Harnsaurebildung. 
Von 


Dr. med. J. Weiss. 


Aus dem Laboratorium des Herrn Prof. G. v. Bunge in Basel. 


(Der Redaction zugegangen am 26. Marz 1809.) 


Nachdem ich in meiner vorhergehenden Arbeit!) die Ein- 
wirkung verschiedener Stoffe auf die Verminderung der Harn- 
siiureausscheidung behandelte, beschiftigte mich die Frage. 
durch welche Stoffe eine Vermehrung derselben sich erzielen 
liisst. Ich wiihlte zuerst einen Kérper, welcher einen Reiz aul 
die Darmschleimhaut und dadurch eine vermehrte Leukocythen- 
ansammiune bewirkt, das Crotonél. Wie nachstehende Tabelle 
zeigt. ergab sich ein negatives Resultat. 


Versuch I. 


Tiigliche Nahrung: 400 Fleisch, 200 gr. Brot. 50 gr. Butte: 


oY, g 
4“) or. Zucker. 3 gr. Kochsalz. 2 Eier, 2 1. Wasser, 30 gr. Johannis- 


> 


beersyrup. 


Versuchstag Harnvolumen = Stuhlgang — Harnsaure (Salk.) 


z, 1740 normal 0.6194 ee 
3. 1245 6 diinne stithle 0.6355 OL, croton: 
f [150 normal 0.6799 
d. 1470 0.6474 


1, Diese Zeitschrift Bd. NAV, 1898, 8. 393 ff. 

















Kin gleich negatives Resultat ergaben die Versuche mit 


Giveocoll und Harnsiiure selbst. 


Versuch U1. 


Tiigliche Nahrung: 400 er. Fleisch. 200) er. Brot. 50° er. Butter, 
wy OT. Zucker. 3 er. Kochsalz, 2 Fier. 142 1. Wasser, 30 ay. Johannis- 
beersvrup. 


Versuchstag Harnvolumen Stuhlgang Harnsiiure Salk.) 


> (yD normal 1). B880 

> |e ~= re) f 1") vr 
3 1454 0.7968 :.” ‘Smaseral 
{ nae 0.6633 

y Lesa O75? 

Versuch U1. 
Versuchstag Harnvolumen Stuhlganeg Harnsiiure (Salk. 

2. 1250 normal! 0.6975 

“y AY -. 1 gr. Acid 
3 1330 0.7219 r. A 
i 1280 W.705-4 

», L050 O.6938 


Die tighche Nahrung bei Versuch Hl war dieselbe wie 
bei Versuch Uh Mit Harnsiiure hat auch bereits Stadthagen, ! 
allerdings an einem Leukiimiker, Versuche mit) negativem 
Resultate angestellt. Uebereinstimmend mit den Versuchen 
von Hess und Schmoll?) fand ich dagegen eine starke Ver- 
nehrung der Harnsitureausscheidung bei Gaben von Thymus 
ind Pancreas. 


Versuch LV. 


Tiigliche Nahrung: 400 er. Fleisch. 200 er. Brot. 50 er. Butter. 
WO gr. Zucker. 3 gr. Kochsalz, 142 |. Wasser. 


Versuchstag Harnvolumen Harnsiiure i salk. 
2. 1540 0. £862 
a 1630 O.S0Q27 je $75 gr. Nalbsthymu- 
% we 1 ats ersatz fiir 375 2 
i * a Fleisch vom Lenden 
, [520 1.1270 
1} 130 O.5063 


1, Virchows Archiv 109. s. 411 
= Archiv f. exp. Path. u. Pharm. Bd 37 
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Versuch V. 


Taghehe Nahrung: Dieselbe wie bei Versuch LV. 


Versuchstag Harnvolumen Harnséure (Salk.) 
Z. 1520 (0.4850 
; ae f 200 gr. Schweinepancreas 
. 1310 0.7106 y als Ersatz fiir 200 gr. 
4a 1430 0.5032 Fleisch vom Lenden. 
D. 1510) 0.4927 


Die Vermehrung der Harnsiiureausscheidung unterblieh 
jedoch, wenn ich den Gaben von Thymus Chinasiure hinzutiigte. 


Versuch VI. 


Tiigliche Nahrung: Dieselbe wie bet Versuch IV und V. 


Versuchstag = Harnvolumen  Harnsiure (Salk.) (4 = 
2. 1430 0.7477 SaSS4) ic 50 or. 
3. 1472 0.8017 genes f Veeetee. 
4. Lins 1.1964 ae 
d, 140 1.5869 = = 





Ich muss noch bemerken, dass ich die Versuche |, I. 
Hl und Vloan mir selbst, die Versuche TVound Van. einer 
anderen Person machte, welche aber unter meiner steten 
Kontrolle stand: daher riihrt der Unterschied ino der Angahe 
der normalen Harnsiiureausscheidung. 








Die fractionirte Abscheidung der peptischen Verdauungs- 
produkte mittelst Zinksulfat. 
Von 
Dr. E. Zunz (Briissel. 


\us dem phy-stologisch-chemischen Institut zu Strassburg. Nene Felge Nr. 19 


(Der Redaction zugegangen am 28. Miirz 1899. 


BE. P. Piek?) hat durch fractionirte Fillung mit Ammon- 
<ulfatlbsung., nach dem von Hofmeister und seinen Schiilern 
Kauder,*?) Pohl,?) Lewith*) und Reve) schon in fritheren 
Untersuchungen mit Erfolg angewendeten Verfahren, die Trennung 
der verschiedenen Albumosen, die in) dem kiiuflichen Witte- 
Pepton enthalten sind, erreicht. Auf diese Art gewinnt man 
vier Fractionen, deren erste aus Kiiline’ s primiiren Albumosen 
besteht und durch Dialyse annihernd in’ Protalbumose und 
Heteroalbumose getrennt werden kann, wihrend die drei 
anderen. welche Pick vorliiufig secundiire Albumosen A, B, C 
genannt hat, zusammen dem Gemenge der Deuteroalbumosen 
triiherer Untersucher entsprechen. Zu einer nach 24stiindigem 
Stehen abfiltrirten und genau neutralisirten Peptonlésung setzt 
man das gleiche Volum einer kaltgesiittigten Ammonsulfatlbsung 


1) EF. P. Pick, Fin neues Verfahren zur Trennung von Albumosen 
und Peptonen. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXIV, 1897, S. 246. 

*)G. Kauder, Zur Kenntniss der Eiweisskérper des Blutserums. 
Archiv f. experim. Patholog. und Pharmak., Bd. 20, 8. 411. 

3, Pohl. Ein neues Verfahren zur Bestimmung des Globulins im 
Harn und in serésen Fliissigkeiten. Archiv f. experim. Patholog. und 
Pharmak., Bd. 20, S. 426. 

4.8. Lewith, Zur Lehre von der Wirkung der Salze. I. Mit- 
hellung. Archiv f. experim. Patholog. und Pharmak., Bd. 24, 5. 1. 

5 W. Reve, Ueber Nachweis und Bestimmung des Fibrinogens. 
Inaugural-Dissertation, Strassburg 1898 
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vom specifischen Gewicht 1.258—1,255) hinzu, wodurch dic 


primaren Albumosen gefillt werden. Das mit) Ammonsulfiat- 
losung zu 23 gesiithigte Filtrat liisst die secundiire Albumose 
A ausfallen. Um die secundiire Albumose Bo niederzuschlagen. 
wird das 7.3 gesittigte Filtrat: mit feingepulvertem Ammonsulfiat 
vollends gesiittigt. Endlich fiigt man zu dem dritten) Filtrat 
Myo) Volum ammonsulfatgesiittigter '/10o-normaler Schwefelsiiure 
hinziu: die secundire Albumose CG setzt sich nach einigen Tagen 
ab. Nach der Trennung dieser vier Fractionen enthilt die 
Fliissigkeit nur echte> Peptone, von welchen Piek zwei, 
das alkoholunt6sliche Pepton A und das alkoholl6sliche Pepton 
Bb. unterscheiden) konnte. 

Die Fiillung der Albumosen durch Ammonsulfiit — is! 
wenlgstens theilweise dadurch bedingt, dass dieses leichtl6sliche 
Salz ihnen Wasser entzieht. Verschiedene Salze indessen. so 
unter anderen Zinksulfat und Kaliumacetat.2) besitzen (dem 
(iewichte nach) eine noch gréssere Léslichkeit in’ Wasser und 
erscheinen darnach zu gleichem Zwecke verwendbar. 

Nach Bomer?) fallt’ eine gesittigte Zinksulfatlbsung die 
Albumosen ebenso gut wie Ammonsulfat. Mit kleinen Mengen 
feingepulverten Zinksulfats erhilt) man zuniichst einen. starken 
flockigen Niederschlag, der zum gréssten Theil aus Zinkphospha! 
gebildet ist und sich in wenig Salzsiiture oder Salpetersiiure 
lost. Wenn man daher die Albumosenl6sung vorher— leich! 
ansiuert, so bildet sich dieser Zinkphosphatniederschlag nicht. 
K. Baumann und Bomer?) haben nun gefunden, dass die 
Fiillung der Albumosen am vollkommensten erfolgt, wenn 
man auf je 100 cem. ihrer Lésung 2) cem. Schwelelsiiure 
(1 Volum concentrirter Schwefelsiiure, 4 Volume Wasser) hin- 
zutiigt. Sie siittigen die so angesiiuerte L6sung in der Kiilte 
mit feimgepulvertem Zinksulfat, so dass sich nach 2% stiindigem 


1) Vel. tibrigens S. Lewith. Le. 
2) A. Bomer, Zinksulfat, ein Fallungsmittel fiir Albumosen 
Zeitschr. f. analvt. Chemie, Bd. 34, 8. 562. 

3) K. Baumann und A. BOmer, Ueber die Fallung der Albu- 
mosen durch Zinksulfat. Zeitschr. f. Untersuchung der Nahrungs- nd 


Genusstmittel. Bd. 1. PROS. S. 106. 








| 
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siechen Zinksulfatkrystalle wieder ausscheiden. Der Nieder- 


<chlag wird dann auf ein Filter) gebracht und = mit einer 
<chwach =angesiiuerten — kaltgesiittigten Zinksulfatlbsung  ge- 
waschen. Das Filtrat) enthilt) keine Spur Albumosen mehr, 
und die Peptone kénnen daraus direkt: durch Phosphorwolfram- 
siure gefallt werden. Bei solchem Verfahren kann man dann 
den Albumosenstickstoff unmittelbar nach Kjeldahl bestimmen. 

Es war wiinschenswerth, zu erfahren, ob es auch mit 
Zinksullat gelingt, die verschiedenen Albumosen, welche Pick 
mit Ammonsulfat erhalten hat, von eimander zu trennen. Auf 
Vorschlag von Herrn Professor Hofmeister habe ich mich 
mit der Frage beschiiftigt und theile im Nachstehenden meine 
Krfahrungen mit. 

Ich habe zuniichst einige vorliufige Versuche angestellt. 
Aus einer neutralen 5° oigen) Witte-Peptonl6sung habe ich 
durch Fillung mit Ammonsulfat) die verschiedenen Albumosen 
dargestellf, sie durch wiederholtes Losen und Fiillen, wie es 
Pick in seiner Arbeit vorschreibl, gereinigt, und thre Fiillungs- 
erenzen in Wiissriger Losung mit Hilfe einer kaltgesiittigten 
/inksulfatlbsung (specifisches Gewicht = 1,450)1)  bestimmi. 
Nachdem ich auf diese Weise gefunden hatte, dass die isolirten 
Albumosen durch ungleiche Mengen Zinksulfat gefallt’ werden, 
habe ich versucht, ihre Fiillungsgrenzen in Gemengen, neutralen 
oder sauren Witte-Peptonl6sungen  verschiedener Concentra- 
lion, festzustellen, 

Diese Losungen wurden so hergestellt, dass das trockene Pepton 
mit heissem Wasser iibergossen und die Fliissigkeit nach 24 stiindigem 
stehen von der kleinen Menge des feinflockigen Bodensatzes abfiltrirt 
wurde. Das klare Filtrat reagirte immer alkalisch. Um es zuniichst 
neutral zu machen, wurde tropfenweise verdiinnte Schwefelsiiure hinzu- 
sesetzt, sodann wurden zu je 100 com. der neutral gemachten Lésung 
2 cem. Schwefelsiiure (1 Volum concentrirte Schwefelsiiure, + Volume 
Wasser) hinzugefiigt. Manchmal musste die Lésung nochimals filtrirt 
werden, nachdem ihr die gewiinschte saure Reaction ertheilt) worden 
war. Trotz mehrfacher Filtration waren die 20° o1igen Lésungen, 
besonders die neutralen, immer ein wenig triib. 


1) Das specifische Gewicht der kaltgesittigten Zinksulfatlosung wird 
evelmassig zu 1.450 vefunden. nur ausnahmsweise hoéher. bis 1.453. 


















Die Versuchsanordnung war dieselbe wie bei Pick. In jeder 
Versuchsreihe wurde mittelst graduirter Biiretten zu einem bestimmten 
Volum der Peptonlésung zuniéchst so viel destillirtes Wasser hinzu- 
gefiigt, als néthig war, das schliessliche Gesammtvolum auf 10 ccm 
zu ergiinzen, und dann eine von Probe zu Probe um 0,2 ccm. zunehmende 
Quantitit der kaltgesiittigten Zinksulfatlbsung zugesetzt. Die gleich- 
miissige Mischung der Fliissigkeiten wurde durch gelindes Schiitteln der 
Eprouvette unter Vermeidung von Schaumbildung erzielt. Die Concen- 
tration, bei der die erste bleibende Triibung eintrat, wurde als untere 
Fillungsgrenze angenommen. Der Inhalt der Eprouvetten wurde nach 
24 Stunden, manchmal erst nach zwei Tagen, durch Doppelfilter abfiltrirt. 
Zu jedem Filtrate wurden 0.2 ccm. der kaltgesiittigten Zinksulfatl6sung 
hinzugesetzt: das zuerst vollstiindig klar bleibende Filtrat ergab die 
obere Fallungsgrenze. Um die Fillungsgrenzen der nachfolgenden Fraction 
zu erhalten. wurde stets zuerst die vorhergehende abgeschieden. Un 
miner mit derselben Concentration an Pepton zu arbeiten, bin ich, nacl 
dem Beispiele von Piek, so weit es méglich war, von einer Pepton- 
menge, die 2 ccm. der zuerst angewendeten Lésung entsprach, ausge- 


gangen. 


I. Fractionirungsversuche. 


A. Bestimmung der Fallungsgrenzen der nach E. P. Pick dar- 
gestellten Albumosen in neutralen Losungen. 


Versuchsreihe |. Primire Albumosen. 








50! son r 
yiolge = Verhalten des 
Losung Zink- Filtrats 
der pri- | Wasser! sulfat- Nach | eng 
maren si | gegen 0.2 ccm. Bemerkungen 
Albu- ldsung | dem Zusatz | Zinksulfat- 
mosen | ‘ 
losung 
ecm. | cem. com. 
2 9 ; keine —- 


Triibung 


2 1,8 3.2 

2 +6 3.4 ao 

2 bk 3.6 leichte leichte | Unt. Fillungsgrenze de1 
Qpalescenz | Opalescenz primiiren Albumosen 

2 t,2 5,8 Fillung Opalescenz -) 

2 4 

2 3.8 1.2 . | schwache 


Opalescenz 











‘ | | 
aol ge | Verhalten des | 
Losung Zink- 





* Secale _ Filtrat- 
der Pre) Wasser! sulfat- Nach 
maren gegen O.2 com. bemerkuneen 
Albu- lOsung dem Zusatz Zinksulfat- 
mosen “s 
lOosunyg 
eem. com, eom. 
2 2 iS sehr schw. 
Opalescenz 
2 | y klar Ob. Fallungsyrenze der 
2 2.8 52 primiren Albumosen 
? 2.6 4 
2 2 4 4.6 
2 29 ) s » 
2 2 iB) 


Aus dieser Versuchsreihe geht hervor, dass aus einer 
Dd oigen Losung die primiiren Albumosen bei einem Gehalt von 
3.6 Volum kaltgesiittigier Zinksulfatlbsung in) 10> Gesammi- 
volum auszufallen beginnen, und dass die Fiillung bei hatber 
NSiittigiune zu Ende ist. 

Mit einer 2.5° oigen Albumosenlosung wurden die Fiillungs- 
erenzen bet 3.6 und 5.2 cem. in) 10 cem. CGesammitfliissigker 
ermittelt, 


Versuchsrethe Ih Secundire Albumose <A. 


Concentration der Albumosenlésung 2.5° 0. Verwendet 
liir den einzelnen Versuch 2) ccm. 

Die zur Verfiigung stehende Menge der secundiren Albumose A 
war nicht geniigend, um eine 5° vige Losung herzustellen, ui so mehr. 
als die Versuchsreithe (wie auch sonst) mehrere Male wiederholt wurde. 
Lebrigens iindern sich, wie wir soeben fiir die primaéren Albumosen ge 
sehen haben und wie es auch fiir die secundaire Albumose B nachweis- 
bar ist, die Fiallungsgrenzen durch diese Aenderung der Concentration 
nur unwesentlich. 

Die untere Fallungsgrenze wurde bei einem Gehalt von 
9.4 com. Zinksulfatlbsung, die obere bei 6,8 com. auf 10 cem. 
Cresammitfliissigkeit gefunden. Der Einfachheit wegen kann man 
den Zinksulfatgehalt der gesiittigten LOsung gleich 1 setzen und 
analog den Ausdriicken Halbsiittigung ete. die betreffende Con- 
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centration in) vorliegendem = Falle, als O.54-, beziehungsweise 
.68-Sittigung, bezeichnen. 


Versuchsrethe Th Secundire Albumose b. 


a) Concentration der Albumosenl6sung 10° 0. Verwendet 
fiir den einzelnen Versuch tf cem. 

Der Beginn der Faillung wurde bei O.68-Siittigung, das 
Ende ber O.86-Siathiigung gefunden. 

bh) Concentration der Albumosenl6sung 5° 0.  Verwendet 
fiir den einzelnen Versuch 2 und t ¢em. 

Der Beginn der Fiillung fand sich bei O,7-Siittigung, das 
Knde der Fiaillung, zwischen O.8- und O,9-Sittigung gelegen, 
wirde nicht genauer bestimme. 


Versuchsreihe IV. Secundire Albumose €,. 


Die kaltgesittigte Zinksulfatlbsung gibt mit einer 5° oigen 
Losung der secundiiren Albumose C keine Tritbung, selbst nach 
liingerem Stehen. Siittigt man aber mit dem feingepulverten 
Salze, so erhiilt man nach 24 Stunden einen flockigen Nieder- 
<chlag. Wiederholt’ man denselben Versuch, tandem man eimen 
Tropfen concentrirter: Schwefelsaure hinzusetzt, so erscheint 
der flockige Niederschlag fritiher und ist’ in) grésserer Menge 
vorhanden: das klare Filtrat davon triibt sich durch Zusatz 
eines Tropfens concentrirter Schwetelsaéure nicht. 

Aus den Versuchen, die soeben mitgetheilt wurden, er- 
vibt sich, dass das Zinksulfat die verschiedenen Albumosen., 
welche Piek durch fractionirte Fallung mittelst Ammonsulfats 
isolirt hat, ebenfalls féllt. Der zu diesem Zwecke fiir 10 cem. 
Gesammtlosung nothige Gehalt ist 3,6 bis 5 cem. der kalt- 
vesittigten Losung fiir die primiiren Albumosen, 5,4 bis 6,8 ccm. 
tir die secundiire Albumose A, 6,8 bis 8,8 ccm. fiir die 
secundiire Albumose B, wiihrend die Deuteroalbumose Co ni 
durch Siittigung mit dem feingepulverten Salze geféllt) wird. 
Die Intervalle zwischen den Fiillungsgrenzen sind viel geringer 
ils ber der Ammonsulfatfiillung, doch greift keine Fraction in 


die folgende ein. 

















Die verschiedenen Albumosen kénnen auch mit einer 
Kaliumacetatlbsung vom specifischen Gewicht 1,350° voll- 
-tiindig gefillt werden. Die untere und obere Fiillungsgrenze 
sind in diesem Fall 1,4 und 3 cem. fiir die primiiren Albumosen, 
32 und 4.4 cem. fiir die Deuteroalbumose A, 6 und 7.6 Cem. 
fir die Deuteroalbumose B. Die untere Fillungsgrenze der 
Deuteroalbumose C ist 8.6 cem: die obere Fillungsgrenze konnte 
ich leider nicht mit Sicherheit feststellen. Siittigt man aber die 
Lisung der Deuteroalbumose C mit) feingepulvertem Kalium- 
acetat, so triibt sich das klare Filtrat) durch Zusatz von Eis- 
essig nicht mehr. 

Da das Kaliumacetat selbst mit ziemlich verdiinnten Ammonsulfat- 
ljsungen einen krystallinischen Niederschlag gibt, so miissen die Albu- 
mosenlosungen, falls sie Ammonsulfat enthalten, vor der Fractionirung 
mit Kaliumacetat wiihrend einiger Tage dialysirt werden. Um Irrthiimer 
in der Bestimmung der Fiallungsgrenzen der verschiedenen Albumosen 
zu vermeiden, muss das Kaliumacetat vorher von den Spuren von Kalk- 
salzen, welche es oft enthilt, befreit werden. Da man von Kaliumacetat 
nicht mit Sicherheit’ kallgesiittigte Lésungen von anniihernd gleichem 
specilischen Gewicht bereiten kann, habe ich, um stets unter denselben 
Bedingungen zu experimentiren, alle meine Versuche mit Losungen vom 
specifischen Gewicht 1.350 angestellt. 

Auf Grund der vorliegenden Versuche liess sich hoffen, 
die Trennung der verschiedenen Albumosen in einer Witte- 
Peptonlosung durch Zinksulfat erreichen zu kénnen. Die nach- 
folgend mitgetheilten Versuche bestiitigten diese Erwartung. 


B. Bestimmung der Fallungsgrenzen in neutraler Witte-Peptonlésung. 


Versuchsrethe V. 








1 pige -_ — Verhalten des 
bo eel Filtrat 
neutrale: ae ; “iltrats 
Wasser) sulfat- Nach dem , 
Pepton- i Z , gegen O2 com. Bemerkungen 
° sung. musatz poi 
losung | Zinksulfat- 
| losung 
com. | cem. eem, 
2 3.6 44 keine 
Triibung | 
2 BF | 4.6 leichte 
Opalescenz | — Unt. Fallungsgrenze der 


Fraction | 
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2%/gige ia | Verhalten des 
Zink- aii: 
nenutrale W; at Nach Filtrats 
Pepton- oe * agi gegen 0.2 com. Bemerkungen 
losung Osung | dem Zusatz Zinksulfat- 
losung 
com. ceem, ccm. | \ 
2 3,2 4S stirkere 
Opalescenz — 
2? 3 5 deutliche leichte 
Triibung Opalescenz 
2 2.8 D2 Fiillung 
2? 2.6 4 
2 2,4 6 
2 2,2 D8 » klar Ob. Féallungsgrenze der 
2 2 6 Fraction | 


Durch einen Zinksulfatgehalt von 0,46-Saéttigung ab wird 
aso eine Fiillung erzielt, die bei O,58-Siittigang ihr Ende er- 
reicht, und die ich vorliiufig Fraction | nennen will. 


Versuchsrethe VI. 


Die Fraction | wird dureh Zusatz von 14/2 Volumen 
dev kaltgesiittigten Zinksulfatlsung ausgefiillt. Mit dem = nach 
24-stiindigem Stehen gewonnenen, 0,6-gesiittigten, klaren Filtrat 
wird die folgende Versuchsreihe angestellt: 





O.6 ge- y 
A. Verhalten des 








sittigtes, Zink- Filtrats 
mlolees | Wasser Itat- | ach dem oe 
neutrales Surat / gegen 0.2 com. | Bemerkungen 
Pepton- '  Jésung Zusatz Zinksulfat 
liltrat dl 
| losung 
cem. ecm. ecm, 
1) 2) | 
) (2) 24 (2.6 (5,6) keine | 
| | Triibung — | 
(2) 2.2 (2.8 (5,8) leichte | Unt. Fallungsgrenze 
| | = 
| Opalescenz — | der Fraction Il 
| 





1) Die in Klammern beigegebene Zahl zeigt die der urspriinglichen 
Witte-Peptonlésung entsprechende Menge an. 

2; Die zweite Zahl gibt den Gesammtsalzgehalt (Salzgehalt des 
().6-gesiittigten Filtrates nebst zugesetztem Salze) an. 














0.6 ge- Verhalten des | 
~iittigtes, Zink- 


.0/,iges |-tr ; Nach Filtrats 
yr Wasser — sulfat- “a 
neutrales " gegen 0.2 com. Bemerkungen 
; osung m Zusi inch 
Fepton 55 dem Zusatz Zinksulfat- 
filtrat . 
losung 
com. eem,. cem, | 








y (2) 2 38 (6) | stiirkere 
: | Opalescenz — 
» (2) 18 (3,2 6,2) Triibung leichte 
| Opalescenz 
5 (2) | 1,6 13.4 (6,4) 
5 (2) | 14 13,6 (6.6) 
» (2) | 1,2 |3,8 (6,8)| 
5 (2) | 1 [4 (%) | > , 
5 (2) | OB [42 (7.2) ? | 
5 (2) | O68 [44 (7,4) ° klar | Ob. Fallungsgrenze 
5 (2) | O4 |4,6 (7,6) , } der Fraction I 





Nach Ausfiillung der Fraction | kann man durch einen 
Salzgehalt’ von 0,)8-Siittigung ab einen zweiten Niederschlag 
erhalten, den ich als Fraction Il bezeichnen will. Diese Fraction 
wird durch 0,74-Siittigung giinzlich gefallt. 

Versuchsreihe VIL. 

Nachdem durch 2 Volume der kaltgesiittigien Zinksulfal- 
losung die Fractionen | und Il gefallt wurden, wird mit dem 
zu 3 gesattigten Filtrate nachfolgende Versuchsreihe angestellt: 





” 





“ittigtes, Zink- — des | 
§° ol8€S |Wasser| sulfat- Nach dem Filtrats | 
neutrales | ; gegen O2 com | Bemerkunyg en. 
ye soe rene — Zinksulfat- | 
ccm. | ccm. com, Seung 
! | | | 
6 (2) | 1,6 (2.4 (6,4)| keine | 
| Tritbung | — 
6 (2) | 1,4 2.6 (6,6) schwache | Unt. Fiallungsgrenze 
| | | Opalescenz | - der Fraction Il 
6 (2) | 12 |2.8 (68)|  starke | —_leichte 


Opalescenz | Opalescenz 
Triibung | 














2/y ge- | Verhalten des | 
sattigtes, Zink- | 





lo i ges 7 : Nach Filtrats 
neutrales Wasser waliat. gegen 0,2 com. Bemerkungen 
Pepton- losung | dem Zusatz Zinksulfat- 

filtrat ce 

losung 
ccm. ccm, eem. 
| | 

4, (2 O.8 3.2 (7.2) 

(2) O6 3.4 (7A) 

6 (2) 4 3,6 (7,6) 

6 (2). 02 38 (7,8) 

( (2) — 4 (8) 

4% (1) 0,0 6.2 (8,2) 

3 (1) 0.6 [6,4 (8.4 

Sil) O44 16,6 (8.6) . 

5 (1) 02 (6,8 (8,8 klar Ob. Fallungsgrenze 
3 (1) — 7 (9) | > der Fraction III. 


Ks geht aus dieser Tabelle hervor, dass ein Gehalt) an 
Zinksulfat von 2/3-Siittigung ab aus der neutralen 5°/oigen Witte- 
Peptonlosung eine dritte Fraction zur Abscheidung bringt, die 
ber O.SS8-Siittigung voOllig ausgefallt ist. 

Ui dasselbe Gesammtvolum zu behalten, musste ich mich be: 
der Bestimmung der oberen Fiillungsgrenzen mit nur teem. der Pepton- 
ldsung begniigen. Dagegen kénnte man einwenden, dass die Filtrate 
bereits zu verdiinnt gewesen seien, um = ausreichend deutliche Opa- 
lescenzen zu geben. In diesem Falle hiitte ich eine etwas zu niedrige 
obere Fiillungsgrenze erhalten. Dies war aber nicht der Fall, da ich an 
10- und 20° vigen Peptonlésungen genau dieselbe obere Fillungsgrenze fand. 


Versuchsreihe VIEL. 

Zu einem Volum Witte-Peptonlésung werden 9 Volume 
der kaltgesiittigten Zinksulfatlbsung hinzugesetzt. Das so ge- 
gewonnene klare Filtrat enthilt) die Fractionen IT, IE und Til 
nicht mehr. Wird das Filtrat in der Kalte mit feingepulvertem 
ZAinksulfat: gesiittigt, so triibt sich die Fliissigkeit deutlich. Nach 
2¢stiindigem Stehen wird die Fliissigkeit) abfiltrirt. Wird = zu 
dem klaren Filtrate ein’ Tropfen concentrirter Schwefelsiaure 
hinzugefiigt, so entsteht eine deutliche Triibung. Durch Zusiat 
von feingepulvertem Salz kann man also eine vierte Fraction 
isoliren. Diese wird nur unvollstindig gefaillt, wenn man von 
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neutraler Peptonlosung ausgeht: aus sauren Peptonlosungen hin- 
gegen kann man sie, wie spiiter ersichtlich, vollstiindig ab- 
=cheiden. 

Vergleicht man die durch die fractionirte Fiillung einer neu- 
tralen 5° oigen Witte-Peptonl6sung mittelst Zinksulfats erhaltenen 
Ergebnisse mit denen der fractionirten Fallung durch Ammon- 
sulfat. so ergibt sich, dass man in beiden Fallen vier Fractionen 
erldilt. wovon die drei ersten dureh das Salz allein) giinzlich 
eefillt werden, wihrend die vierte nur durch Zusatz von Siiure 
zu salzgesiittigien Fliissigkeit giinzlich zur Abscheidung komunt. 
Je nach der Art des verwendeten Salzes sind die Fiillungs- 
erenzen der einzelnen Fractionen verschieden, wie sich dies 
aus der nachfolgenden Tabelle ergibt. in’ der die Fiillungs- 
evenzen in Bruchtheilen der Siittigungsconcentration  ausge- 
driickt) sind. 








Fraction | Fraction Il Fraction Ul 
Ammon- Zink- Ammion- Zink- Ammon- Zink- 
sulfat sulfat sulfat sulfat sulfat sulfat 
Untere 
Faillungsgrenze 0.26 O46 OD4 O58 0.72 0.66 
Obere 
Fillungsgrenze O44 O58 O62 O74 OD USS 











Um die Fractionen | und I zu fiillen, sind gréssere Mengen 
der kaltgesiittigten Zinksulfathbsung als der Ammonsulfatlisune 
erforderlich, wihrend im Gegentheil die Fraction HL durch ein 
geringeres Volumen Zinksulfat) als Ammonsulfat) gefillt wird. 
bei Verwendung des Ammonsalzes liegen die Fiillungsgrenzen 
der verschiedenen Fractionen weit genug von einander, um 
Trennung der verschiedenen Albumosen zu ermoéglichen. Bei 
Benutzung von Zinksulfat beginnt jedoch die Fiillung jeder 
Fraction gleich bei der oberen Fiillungsgrenze der unmittelbar 
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vorhergehenden unteren Fraction (Fraction Tl) oder selbst yor 


dieser Grenze (Fraction UHh).) 

K.P. Piek hat gezeigt, dass bei Anwendung von Ammon- 
sulfat die Concentration der Witte-Peptonl6sung kaum = merk- 
lichen Einfluss auf die Fiillungsgrenzen der verschiedener 
Fractionen hat. Fir die) Fraction | (primire Albumosen 
lagen die Fiillungsgrenzen, die er mit neutralen Peptonlésungen 
von verschiedenen Concentrationen  erhielt, bei O,22-— bis 
().26-Siittigung als unterer Grenze einerseits und bei O.44- bis 
0. 46-Siittigung als oberer Grenze anderseits. 

Ber Fiillung mit Zinksulfat) ist) jedoch die Concentration 
von grosserem Einfluss, wenigstens in Betreff der ersten Fraction, 
Indem deren untere Fiillungsgrenze umsomehr heruntergeht, je 
hohere Conceniration die Peptonlésung aufweist. Was die 
anderen Fractionen betrifft, so veriindern sich deren Fillungs- 
erenzen kaum, wie das aus der nachfolgenden Tabelle hervor- 
geht, in welcher wieder der Salzgehalt in) Bruchtheilen der 
Siittigungsconcentration (== 1) ausgedriickt ist. 





Fraction | Fraction I Fraction Tl 
90, A'y 10%/, 2) 0 50 v 2 0 a% 9 PI) 
neutr. neuter. neutr. neutr. newtr. neuter. neutr. neutr 


Lisung Loésung Lésung Losung}Lésung Loésung | Losung) Losuny 





i ntere Fallungs- 
srenze ... ..2 O46 O46 O36 (32 O.5S ODS 0.66 0.66) 


bere Fallungs- 
erenze......) O56 ODS ODt O06 O7+ OG | OSS OAS 











1, Mit einer Kaliumacetatlésung (D— 1.350) kann man ebenfalls aus 
der neutralen 5° o igen Witte-Peptonlésung vier Fractionen isoliren, wovon 
die drei ersten die untere Fillungsgrenze bei 2.4. 5.2 und 5,6 cem, (in 
1) com. Gesammttliissigkeit) aufweisen. Die oberen Fiallungsgrenzen 
hingegen lassen sich sehr schwer feststellen: sie sind aber anniihernd 
3 com. fiir die Fraction | und 4.6 cem. fiir die Fraction UH. wiihrend es 
tnir unmoglich war. sie fiir die Fraction Hl zu bestimmen. Ausser_ bel 
der ersten Fraction erfolet die Fiallung sehr triige. So z. B. sieht man 
bet Fraction HL nach entsprechendem Salzzusatz in #8 Stunden erst 
leichte Opalescenzen. Durch Siittigung mit dem feingepulverten Salze 
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In allen Fallen wird die Fraction [IV nur durch Sattigung 
mittelst feingepulverten Salzes gefallt: das klare Filtrat enthélt 


dann aber noch stets nicht gefillte Albumosen. 


C. Bestimmung der Fallungsgrenzen in saurer Witte-Peptonlosung. 


Soeben haben wir gesehen, dass die Fiillungsgrenzen der 
verschiedenen Fractionen, welche man mittelst der kaltgesattigten 
Zinksulfatlbsung in neutralen 5- bis 20° oigen Witte-Pepton- 
jsungen bekommt, ineinandergreifen und dass nach Sittigung 
mit dem feingepulverten Salze im Filtrate noch ungefiillte 
\lbumosen zuriickbleiben. Wie schon friiher mitgetheilt, haben 
kK. Baumann und Bomer festgestellt, dass die Fiillung der 
Albumosen am vollstiindigsten ist, wenn man zu 100 cem. 
der sie enthaltenden Lésung 2 cem. Schwefelsiture (1 Volum 
concentrirte Schwefelsiiure, 4 Volume Wasser) hinzusetzt. [ch 
habe daher auch die Fiillungsgrenzen der verschiedenen Albu- 
mosen in Losungen von diesem Siiuregehalt festgestellt. 

In den ersten einschligigen Versuchen habe ich die 
Peptonlosung allein angesiiuert, was nicht ganz ohne Nach- 
theile ist. Wenn auch die kaltgesiittigte Zinksulfatlbsung stets 
eine Jeicht saure Reaction aufweist, so vermindert thr Zusatz 
doch den relativen Siauregrad und zwar umsomelr, je mehr 
iain hinzuftigt, am meisten darnach bei Siittigung. Nun ist 
es natiirlich zweckmiissiger, unter ganz gleichen Bedingungen 
zu experimentiren, Deshalb habe ich auch die Fillungsgrenzen 
der verschiedenen Fractionen genauer so bestimmt, dass ich 
vusser der Peptonlésung auch die Zinksulfatlbsung und = das 
zu Erginzung des Gesammtvolumens auf 10 cem. benutzte 
destillirte Wasser zu gleichem Maasse (mit 2 cem. verdiinnter 
~chwefelsiiure auf 100 cem. Fliissigkeit) ansiinerte. Die Er- 


n der Kilte wird die Fraction IV vollstindig gefallt: das klare Filtrat 
rubt sich durch Zusatz einiger Tropfen Eisessig nicht mehr. Wenn man 
‘ine neutrale 20° oige Peptonlésung anwendet, so kann man die oberen 
illungsgrenzen der verschiedenen Fractionen genau feststellen: die erste 
action wird durch O18—0,.21-Siattigung. die zweite durch 0.42- bis 
‘.o2-Sattigung gefallt. 
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sind 


nachstehend 


_— 


kurz 


ZUSaln met) 





























1"\o Pepton- 2°) Peptonlosung 3°%o Pepton- | 4% P 
losung losung “yl 
alles sauert neutr. sauer?) alles sauert) Palles sauert li 
Fractionen 2 » © ‘ © - © ‘ 2 1 5 
| S84 | S398 (288) £81 2 2 
Fiallung-- Fiillung-- Fallungs- Fallung-- Filiungs- Bui 
vrenze grenze Crenze erenze grenze v 
@ Fe | 7 
| 03 OG ,O46 0,56 [Ob 056703 | O46] 0.26 O66) 0.24 0) 
| | : 
la ~- - -~ — | — | — _ — 
. : ; 
II 058 0,66 — ) — | — | — 10,58) 0,64) 0.58 0,64] 0.56 0, 
1] 0.76 O86) — | -~ 10,76) 0.82] 0.72 0,82] 0.68 07 
IV W.88  Siltig. | — | — 70,86 | Sig} O8+ | Sittig. | 08 
Die Ausfiillung ist wollandig 3 — | — — | — vollstiindig vollstandlig voll 
D9 Peptonlosung 10°! Peptonlo-ung 20% Peptonlosi 
” alles ‘ 
neutr. sauer®) sauer 1! neuter. Sauer = neutr. sauer? 
Fractionen 2 1 o Sieoflflcoctif@teie2lott@iecleie«l: 
S/S ESB LST eye | SteBl eyes l'teyi =] 
Fallungs-f Fallungs- | Fillungs-] Fallungs-] Faliungs-] Fallungs-] Fallung--]F 
vrenze yrenze grenze grenze grenze grenze grenze 
| 0.46 OD8IO3 O,48]0.24 0.4610.36 0.5440,24 0,5 J0,32 0,6 JO2 0.5402 | 
la — —|— —]-, —-|-—-|-—]-— - — | —]04 O60»! 
ll 0.58 0,7440,54 0,62]0,52 0.6 | — | — | — 0,58 0,6810,52 O.68]0. (| 
III 0,66 O.8S8]0.72 O,88]0,62 0.72) — | — | — 10,66 O.88]0,68 O,82]0.62 0 
IV — Nitiy.| — Sitig.J0,74 Sitti] —|-—— | — — Nitig.|) — Nitlig. 0.71 ve 
sean ki vollsiindig | vollstindig | — | - — — Junvollstindig | vollstindig 
Aus dieser Tabelle ergeben sich einige bemerkenswerthe 


Thatsachen. 














Zuerst 


sehen wir, dass 
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wenn man die Pepton- 


lOsung allein ansiiuert, man die Fillungsgrenzen der Fraction | 
und die der Fraction 1! 


(insbesondere die untere) 


1 


bedeutend 


Peptonlésung, Salzlésung und Wasser angesiiuert. 


2) Bloss die Peptonlésung angesiuert. 
3) Das Filtrat enthalt keine Albumosen mehr. 
4, Es bleiben ungefallte Albumosen zuriick. 






nntere 
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ein wenig herabsetzt. wihrend die der anderen Fractionen 


sich kaum veriandern. Siauert man aber alle Fliissigkeiten an 
Pepton, Salz, Wasser), so werden die unteren und oberen 
Fillungsgrenzen der verschiedenen Fractionen bedeutend herab- 
vesetzt. Was den Einfluss der Concentration betrifft, so- ist 
ey dibnlich dem bei den neutralen Peptonlésungen beobachteten. 
Wie untere Fiillungsgrenze sinkt fiir alle Fractionen, wenn die 
Concentration der Peptonl6sung hoéher wird: die obere Fallungs- 
erenze bleibt constant fiir die Fraction 1, wird etwas niedriger 
fiy die Fraction IT und erheblich niedriger fiir die Fraction Uf. 

Der grosse Vortheil der fractionirten” Fiillung mittelst 
\mmonsul fats besteht darin. dass die Fiillungsgrenzen der ver- 
<chiedenen Albumosen geniigend weit von einander legen, um 
deren bequeme Trennung zu ermodglichen. Wie schon bemerkt, 
ixt dies bet Anwendung von Zinksulfat in neutralen Witte- 
Peptonlésungen nicht der Fall. Mit) sauren Peptonlosungen 
von schwacher Concentration (1—5° 0) gelingt jedoch die 
Trennung der verschiedenen Fractionen durch die kaltgesiittigte 
Z7inksulfatlbsung (ob sie angesiiuert ist) oder nicht), ebenso 
leicht wie durch Ammonsulfat. Um gut fillrirende Flissigkeiten 
zu erhalten, ist es nothig, die Proben so lange stehen zu lassen, 
biz die auf Zusatz von Zinksulfat zuerst aufgetretene Triibung 
-ich in’ Flocken absetzt. 

Ich erlaube mir hier auf die auffallende Aehnlichkeit) der 
Ligebnisse aufmerksam zu machen, die man mit den ver- 
<chiedenen Salzen, die bis jetzt zur fractionirten Fiillung der 
A\lbumosen verwendet) worden sind, Ammonsulfat, Zinksulfat, 
Kalitmacetat. erhalten hat. Wenn auch die Fillungsgrenzen 
andere sind, so ergibt sich doch stets dieselbe Anzahl Frac- 
Honen, 

Pick hatte tibrigens auch beobachtet, dass zwischen den 
Fractionen | und IL sehr wahrscheinlich eine Zwischenfraction 
besteht. Durch Zinksulfatfillung konnte ich unter besonderen 
Concentrations- und Reactionsbedingungen diese Fraction schiirfer 
bestimmen. Ich will sie vorliiufig Fraction Ja nennen. Bei der 
bestimmung der oberen Fiillungsgrenze der Fraction [| in einer 
~duren 20° oigen Peptonlésung hatte ich bei den durch Zusatz 


16* 








von 0,2 cem. der kaltgesiittigten Zinksulfatlbsung zu den klaren 
Filtraten entstehenden Tritbungen Unregelmissigkeiten bemerkt, 
Die sehr deutlich entstandenen Triibungen nahmen erst. zu. 
um nachher abzunehmen und in der 0,38- gesiittigten Probe 
als eine sehr leichte Opalescenz ihr Minimum = zu erreichen, 
Bei den nachfolgenden Proben wurde die Opalescenz erst slirker. 
verminderte sich nachher wieder und fehlte in der O52. ge- 
siittiglen Probe ganz. Die von Anfang an sichtbaren Opales- 
cenzen wurden nach 12 bis 1 Stunde ein wenig stirker. deh 
habe diese Beobachtung stets gemacht, so oft ich den Versuch 
mit der sauren 20°/oigen Peptonlésung wiederholte, gleichvie! 
ob die Zinksulfatlbsung und das Wasser angesiiuert waren 
oder nicht. Auch fand Pick schon friiher Nachtriibungen, die 
von der oberen Fillungsgrenze der Fraction I, niimlich 4,4 cem, 
Ammonsulfatgehalt ab bis zu einem Ammonsultatgehalt) von 
5,4 bis 6 com. auftreten. Es schien mir mdglich, dass es 
sich um eine Zwischenfraction handelte, deren Fillungsgrenzen 
mit denen der Fractionen | und IL zum Theile in’ einander 
sreifen. Diese Vermuthung fand in nachfolgendem Versuch 
ihre Bestiitigung : 





aia 
Q.45 ge- 


sittigtes Zink- | Verhalten des 
20N/0lBES | Wasser) sulfat- Nach dem Filtrates gegen : , 
saures . Zink Bemerkungen 
Pepton- losung Zusatz Of com, ZINK- 
liltrat snifatlosung 
cem, ecm, CCTM, 





3.6 (2 tet = 2 (3,6) keine Trilung - 

3.6 (2) 4.2 2,213.8 — 

3.6 (2 4 2.4 (4) Filling — Unt. Fallungsgrenze 

4.6 (2) 38 2.6 (42 Opalescenz der Fraction [a 

3.6 62 3.6 | 2.8 (4.4 

3.6 (2) 3,4 3 (4,6) 

3.6 (2 3,2 (3,2 (4,8) 

3.6 (2 3 3.415 

3.6 (2 2.8 3.6 (95,2 

3.6 2 2.6 (3.8 (5,4) | > 

3.6 (2) 24 \4 (3,6) : klar Ob. Fiillungsgrenze 

+6 (2) 22 42 (5.8 | : der Fraction la. 
3(2)! 2 4 | 
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Aus dieser Versuchsreihe, die mehrfach wiederholt wurde, 
seht hervor, dass die Fraction la in sauren 20°,oigen Pepton- 
lisungen durch Zinksulfat’ bereits, ehe die Fraction I voll- 
stiindig abgeschieden ist, zu fallen beginnt und auch in die 
fraction Il eingreift. 


Hieraus ergibt sich eine geringe Unsicherheit der Fallungsgrenzen 
hei der einschlagigen Concentration. Es ist méglich, dass wir deshalb 
eine etwas zu hohe obere Fallungsgrenze fiir die Fraction I finden, da 
ja stets ein Theil der Fraction la mitgefillt wird; vielleicht ist auch die 
obere Grenze der Fraction La zu hoch angenommen. 

Weder aus sauren Peptonlosungen geringerer Concentration 
2 und 5% 0) noch aus neutralen Loésungen (selbst) zu 20° 0) 
konnten wir die Fraction Ta isoliren. Bei der fractionirten 
Fillung von Peptonlésungen verschiedener Concentration und 
Reaction durch Kaliumacetat oder Ammonsulfat sind wir nicht 
eliicklicher gewesen. Die Fraction la kann daher nur in sehr 
kKleinen Mengen im Witte-Pepton enthalten sein und wird fiir 
gewoOhnlich entweder mit der Fraction | oder mit dieser und 
der Fraction Il zusammen. gefallt. 


Il. Charakterisirung der einzelnen Fractionen. 


Ich habe weiter versucht, die charakteristischen Eigen- 
schaften der einzelnen Substanzen, die man durch die frac- 
lionirte Fiillung mittelst Zinksulfats erhilt, festzustellen. = Zu 
diesem Zwecke habe ich die einzelnen Fractionen aus einer, 
wie friiher erwiihnt, angesiuerten 20° o igen Witte-Peptonlésung 
dargestellt. Um eine geniigende Menge der Fraction Ia zu 
erhalten, musste ich eine gréssere Menge Pepton verwenden. 

300 gr. Pepton wurden in 1500 gr. Wasser gelést. Die 
Losung wurde abfiltrirt, genau neutralisirt, mit 2 ccm. verdiinnter 
Schwefelsiiure auf 100 ccm. Fliissigkeit angesiiuert und dann 
wieder abfiltrirt. Das Filtrat wurde durch eine geniigende Menge 
der kaltgesittigten Zinksulfatlbsung zu 0,45 gesiittigt und dann 
hach 24 Stunden abfiltrirt. Auf diese Weise erhielt ich einen 
Niederschlag. welcher der Fraction | entspricht. Diese Fraction 
wurde mit einer 0,45-gesiittigten Zinksulfatlbsung gewaschen 
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und nun wiederholt in Wasser gelést, in gleicher Weise gefiil|| 


und ausgewaschen, endlich sorgfaltig getrocknet. Ich bereitete 
eine 5° /oige wiisserige L6sung der so gereinigten Fraction | 
und liess einen Theil withrend 10 Tagen dialvsiren. Dabei 
blieb em Antheil der gel6sten Substanz in Loésung, wiihrend 
der andere ausfiel: es sind dies Kiihne’s Protalbumose und 
Heteroalbumose. 

Der durch Dialvse gewonnene Niederschlag wird in heisser 
Wasser gel6st, wobei ein grosser Theil als gelbe schmierige 
Masse (sogenannte Dysalbumose) zuriickbleibt. Aus der  ab- 
filtrirten Fliissigkeit wird durch kaltgesittigte angesiiuerte Zink- 
sulfatlhbsung die Heteroalbumose wieder ausgefillt. Der <0 
gewonnene weisse pulverige Niederschlag wird mit 96° oigem 
Alkohol gewaschen und dann in Wasser gelost. 

Zu dem bet der Dialyse in Losung gebhebenen Theil 
fiigt man das gleiche Volumen 96°%/oigen Alkohols hinzi, wo- 
durch der Rest der Heteroalbumose in Gestalt eines reichlichen 
Niederschlags erhalten wird. Die abfiltrirte alkoholische Fliissig- 
keit wird auf dem Wasserbad eingedampft, der Riickstand, 
die Protalbumose enthaltend, wieder in) Wasser aufgelist. 
neuerlich mit dem gleichen Volumen 96°/oigen Alkohols ver- 
setzt, wodurch neuerdings etwas Heteroalbumose gefillt wird. 
das Filtrat dann noch mehrere Male in gleicher Weise be- 
handelt, bis die wiisserige Protalbumosel6sung bei Zusatz des 
gleichen Volumens 96°/oigen Alkohols keine Spuren Hetero- 
albumose mehr ausfallen liisst. Dieses Verfahren zur Reinigung 
der Protalbumose griindet) sich auf Erfahrungen von Herrn 
Dr. E. P. Piek, tiber welche dieser in niichster Zeit selbs! 
berichten wird. 

Zu dem nicht dialysirten Theil der Fraction I setzt- man 
das gleiche Volumen 96°/oigen Alkohols hinzu, wodurch man 
einen reichlichen weissen, nur zum Theile in Wasser léslichen 
Niederschlag erhilt, der ein Gemisch von Dysalbumose, Hetero- 
albumose und Zinksulfat darstellt. Das Filtrat, welches Prot- 
albumose neben wenig Heteroalbumose enthilt, wird von der 
letzteren nach dem eben mitgetheilten Verfahren befreit. 
Um die Fraction la zu gewinnen, setzt man zu dem 
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durch Fillung der Fraction I erhaltenen Filtrate 22 9° 0 seines 


Volums an kaltgesiittigter Zinksulfatldsung hinzu, so dass man 
ein O,dd-gesattigtes Gemisch bekommt. Der erzielte Nieder- 
-<chlag wird mit emer 0,5d-gesiittigten Zinksulfatlbsung ge- 
waschen, dann durch wiederholtes Lésen in’ Wasser und 
Killen mit Zinksulfatlbsung der angefiihrten Concentration 
von anhingenden Resten der Fractionen | und Il giinzlich 
befreit, endlich sorefiiltig getrocknet. 

Um die Fractionen IT und Hl zu isoliren, setzt man den 
Filtraten der Fractionen Ja und Il 4.2 respective 142 Volume 
der kaltgesittigten Zinksulfathbsung hinzu, so dass man = ,7- 
und O.88-gesittigte Losungen erhiilt. Um = die Fraction IV 
zu fiillen, sittigt man das Filtrat der Fraction Il mit) fein- 
cepulvertem Zinksulfat. Die Fractionen H, TE und IV werden 
auf dieselbe Weise wie die Fraction la gereinigt. Ich habe 
die verschiedenen Niederschlige immer in der Anfangs benutzten 
Wassermenge (1500 cem.) gel6st und mit 2 cem. Siiure auf 
100 com. Fliissigkeit angesiiuert. So war stets die anfingliche 
Concentration wiederhergestellt und damit eine Veriinderung 
der Fallungsgrenzen bei den verschiedenen Fractionen vermieden. 

Das nach der Fillung der Fraction IV) verbleibende klare 
Filtrat triibt sich durch Zusatz von Zinksulfat nicht mehr. Es 
enthilt keine Albumosen mehr, gibt aber noch eine charakteri- 
stische Biuretreaction. Durch Fiillung eines Theiles dieses 
iltrates nach dem Vorgehen von Pick mit einer zinksulfat- 
vesithgten Lugol’schen Fliissigkeit kann man = daraus zwei 
Korper, einen alkoholunléslichen und einen alkoholléslichen, 
isoliren. Um diese zwei Fractionen zu trennen, habe ich ein 
Verfahren benutzt, das die Nachtheile der Fallung durch Jod- 
jodkaliumlésung vermeidet. 

Das Filtrat wird durch Zusatz von feingepulvertem Zink- 
oxvd neutralisirt, dann auf dem Wasserbad zu einem kleinen 
Volum eingedampft und nach 2%stiindigem Stehen von dem 
reichlichen krystallinischen Niederschlag abfiltrirt. Das klare 
iltrat gibt die Biuretreaction, enthiilt aber noch immer Zink- 
~“alz. Man erwiirmt es auf dem Wasserbad, fiigt ein Volum 
46° oigen Alkohols hinzu und erhiilt so neuerlich einen Nieder- 
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schlag, den man von dem in Alkohol gelésten Theile abfiltrirt. 
Dieser Niederschlag wird in Wasser gelést und wiederholt mit 
Alkohol ausgezogen. Auf diese Weise trennt man das Filtrat 
von der Fraction IV in einen alkoholunléslichen und einen 
alkoholl6slichen Theil. 

Zu dem in Wasser gelésten alkoholunléslichen Nieder- 
schlag (Fraction V) setzt man tropfenweise Ammoniak hinzu. 
bis in der iiberstehenden Fliissigkeit kein Niederschlag mehr 
erfolgt. Das Filtrat gibt allein die Biuretreaction. = Durch, 
Zusatz von feingepulvertem Chlorbarvum wird es von Schwefel- 
siiure befreit. Fiigt man zu dem neuen so gewonnenen Filtrate 
D bis 6 Volumen 96°/oigen Alkohols hinzu, so erhalt man die 
Fraction V als einen weissen, flockigen Niederschlag, den man 
durch wiederholtes Losen in Wasser und Fiillen durch Alkoho! 
reinigt und endlich sorgfiltig trocknet. 

Der alkoholléshiche Theil (Fraction VI) wird durch wieder- 
holf’es Abdampfen auf dem Wasserbad, L6sen in Wasser und 
Killen mit 96° oigem Alkohol von zuriickgehaltenem Zinksalz 
gereinigt und endlich sorgfaltig getroeknet. 

In der nachfolgenden Tabelle (s. Seite 240 uff.) theile ich 
die Reactionen mit, welche die wiisserigen 5°/oigen Lésungen 
der verschiedenen, durch die fractionirte Fallung mittelst Zink- 
sulfats aus dem Witte-Pepton isolirten Ko6rper darboten. 

Die Fractionen 14, II, If und IV enthielten Spuren von Zinksultfat, 
wihrend die anderen davon giinzlich frei waren. Da Zinksulfat mit 
Ferrocyankalium und starkem Alkohol Niederschlige gibt, musste darauf 
Bedacht genommen werden, dass seine Anwesenheit die betreffenden 
Reactionen st6ren konnte. Doch war der Gehalt daran so gering, dass 
er sich nur bei der Probe mit Ferrocyankalium geltend machte. Ich bin 
daher nicht in der Lage, iiber das Verhalten der betreffenden Fractionen 
gegen dieses Reagens zu berichten. 

Die Heteroalbumose ist schwer in Wasser léslich und gibt, wie 


bekannt, keine ganz klaren Losungen. 


Aus dieser Tabelle erhellen verschiedene beachtenswerthe 


Thatsachen. 

Vorerst entsprechen die Fractionen II, HT, IV und V den 
Deuteroalbumosen A, B, CG und dem Pepton A von Pick. E- 
scheint mir derzeit) nicht berechtigt, den geringen Unter- 
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-chieden, welche die Deuteroalbumosen A, B. CG meiner Dar- 
stellung bei Priifung mit Trichloressigsiiture den Angaben Pick’ 


segeniiber aufweisen, Gewicht beizulegen, zumal durch die 
angewandte Darstellungsmethode die Keinheit) der einzelnen 
Albumosen trotz aller Bemiihungen nicht soweit verbiirgt er- 
scheint, um jede Spur von fremden Beimengungen auszu- 
<chliessen. 

Die Fraction la zeigt im grossen Ganzen die Reactionen 
der Deuteroalbumose A. Sie scheint sich jedoch den  primiiren 
Albumosen zu oniihern, wie dies die mit Kupferacetat,?) 
Trichloressigsiiure, Jodquecksilberkalium ?) und Bleiacetat er- 
haltenen Reactionen anzeigen. Andererseits verhiilt) sie sich 
cegeniiber verdiinntem Kupfersulfat wie die secundiiren Albu- 
mosen Bound C, withrend die Deuteroalbumose A in diesem 
Faille ein den primiren Albumosen entsprechendes Verhalten 
zeiot. Zu beachten ist. dass ich leider die Fraction la in zu 
veringer Menge erhielt, um sie giinzlich von anhaftenden Resten, 
sowohl der primiiren Albumosen als der Deuteroalbumose A, 
befreien zu konnen. Wie dem auch sei, sehe ich mich doch 
im Hinblick auf die Fiillungsgrenzen und die oben angefiihrten 
Reactionen gendthigt, diese Fraction als eine mit der Deutero- 
albumose A nicht identische Substanz anzusehen. Ich schlage 
vor, sie vorliiufig als Deuteroalbumose Aa und die Deutero- 
wbumose A von Pick als Deuteroalbumose A’ zu bezeichnen. 

Die Fraction VI gibt genau dieselben Reactionen wie das 
Pepton b von Pick. Jedoch unterscheidet sie sich davon 
durch den positiven Ausfall der Millon’ schen und der Xantho- 
proteinreaction. Sie gibt mit Bromwasser einen” reichlichen 
Niedersehlag. 

Aus Vorstehendem geht hervor, dass man durch die 
fractionirte Fiillung des Witte-Peptons mittelst Zinksulfats die- 
selben Fractionen erhilt wie durch fractionirte Fiillung dieses 
Korpers mittelst Ammonsulfats. In beiden Fiillen erzielt: man 
eine ziemlich betriichtliche Ausbeute an primiiren Albumosen 


1; Die gleiche Reaction, welche die Heteroalbumose gibt 
2, Die gleiche Reaction, welche die Protalbumose gibt 
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I. Alkohol 962% 5. 

























2. Salpetersiure in der Kalte. 


Kochsalzlo6sung zu der 
Kssigsiiure angesiiuerten 
sung gesetzt. 


sung mit Kochsalz. 


i. Aussalzen der neutralen Lb- Opalescenz und) Opalescenz und 


Aussalzen der mit Essigsiiure Starke Fiillung, Starke Fallung. 


4 
angesiiuerten Losung init 
hochsalz. 
6. Verdiinnte Kupfersulfatlbsung. Starke Fiaillung. 
7. Verdiinnte Kupferacetatlosung. 
S. Essigsiiure-Ferrocyankalium. 
%. Trichloressigsiiure. 


Mit dem gleichen' Bei grossem 
Volumen Fiillung, Ueberschuss 
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Hitze verschwin-| Triibung. 
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Leichte Fiillung. 


Keine Triibung. 








,eagens 


Fraction l 


Heteroalbumose 


Fraction | 
Deutero- 
albumose jy, 
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1:3. Xanthoproteinprobe. 
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Heutero- Deutero- Deutero- Pe 
- — pton A 
\, albumose AB albumose B albumose C 
| starker Triibung; nach | Triibung; nach Triibung, sich = Starke Fiillung, 
\iederschlag, langerem Steben liingerem Stehen beim Erwarmen die sich im 
»y sich nicht Niederschlag, der Niederschlag, der lsend, beim Ab-  Ueberschusse 
.. Veberschusse. sich nicht im sich nicht im kiihlen wieder list. 
. lost. | Ueberschusse Ueberschusse ausfallend; nach 
lost. list. lingerem Stehen 


Niederschlag, der 
| sich im Ueber- 
schusse Jost. 


0; | fropfen gibt | Sehr starke Starke Fallung; Starke Fillung, 1 Tropfen gibt 
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und an Deuteroalbumose B. eine viel geringere an Deutero- 
albumose Ag und eine sehr kleine an Deuteroalbumose C. 
Ausserdem liisst) sich mittelst) Zinksulfats noch eine weitere 
Fraction, die Deuteroalbumose Aa, wovon jedoch nur eine 
minimale Menge in dem Witte-Pepton enthalten ist, isoliren. 
Das Cemisch der Deuteroalbumosen besteht demnach aus 
wenlgstens vier verschiedenen Kérpern. 

Wenden wir uns jetzt wieder zu den primiiren Albumosen. 
Durch das oben mitgetheilte, im Wesentlichen von E. P. Pick 
ausgearbeitete Verfahren habe ich sehr reine Heteroalbumose 
und) Protalbumose gewinnen koénnen. Diese beiden Koérper 
weilsen in ihrem Verhalten gegen Alkohol, kalte und kochende 
Salpetersiiure, Siittigung mit Chlornatrium, gegen verdiinnte- 
Kupfersulfat und Kupferacetat, Jodquecksilberkalium und = das 
Almén’schen Reagens wesentliche Unterschiede auf. Dabei 
sind drei Momente besonders beachtenswerth. 

Vorerst gibt die Heteroalbumose auf Hinzufiigung einiger 
Tropfen verdiinnter Salpetersiiure in der Kiilte eine recht deut- 
liche) Triibung, withrend die Protalbumosenl6sung vollstiindig 
klar bleibt. Ich glaube annehmen zu diirfen, dass die unter 
gleichen Bedingungen sonst in Protalbumosenlésungen erhaltenen 
Triibungen einzig von dem Vorhandensein einer kleinen Menge 
von darin enthaltener Heteroalbumose herriithren. Was diese 
Meinung unterstiitzt, ist die Angabe Folin’s,1) betreffend eine 
Albumose, deren Losung in der Kiilte nicht durch Salpetersiure 
getriibt’ wiirde, obgleich sie sonst die der Protalbumose eigen- 
thitmlichen Reactionen aufwies. 

Kine zweite Thatsache, auf die ich die Aufmerksamkeil 
lenken modchte, ist, dass, wiihrend in Heteroalbumosenlosung 
ein einziger Tropfen verdiinnter Kupfersulfat- oder Kupferacetat- 
losung sofort einen reichlichen Niederschlag bewirkt, Prol- 
albumosenlésung sich nach Zusatz von mehreren Tropfen dieser 
Reagentien nur sehr wenig triibt. Wenn man zu einer neu- 
tralen 5° oigen Witte-Peptonlésung tropfenweise eine verdiinnte 


1) Otto Folin. Ueber einige Bestandtheile von Witte’s Pepton 
Zeitschir. f. physiol. Chemie, Bd. XXV, 1898, 5. 152. 
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Kupfersulfatlosung so lange zusetzt, bis kein Niederschlag mehr 
entsteht. so gibt das nach 24stiindigem Stehen erzielte klare 


blaugefiirbte Filtrat auf Zusatz eines gleichen Volumens der 
kaltgesiittigten Zinksulfatlbsung noch eimen sehr reichlichen 
Niederschlag. Ein gleiches Ergebniss wird erzielt, wenn man 
sich fiir denselben Versuch einer verdiinnten Kupferacetatlésung 
bedient. Demnach fillt die verdiinnte Kupfersulfat- und Kupter- 
acetatlosung nur die Heteroalbumose ausgiebig.!) Aehnlich liisst 
sich zeigen, dass die verdiinnte Kupfersulfatlbsung die Deutero- 
albumose A? aus neutraler L6sung vollstindig fillt, nicht aber 
die Deuteroalbumosen Bb und C. 

Endlich ist das Verhalten der beiden primiren Albumosen 
segeniiber dem Almeén schen Reagens sehr bemerkenswerth. 
Withrend die Protalbumose sich dabei wie die echten Peptone 
verhiilt, d. oh. einen im Ueberschuss des Reagens loslichen 
Niederschlag liefert. zeigt die Heteroalbumose dieselbe Reaction 
wie die Deuteroalbumosen. Folin ist der einzige Autor. der 
bis jetzt eine primiire Albumose erhielt, welche mit) dem 
Almén’schen Reagens wie die echten Peptone  reagirte. * 
Das scheint zu ergeben, dass der Korper, den Folin in’ sehr 
kKleinen Mengen aus Witte-Pepton nach Ausdialysiren der 
Heteroalbumose und Ausfiillung durch Bleiacetat erhielt, that- 
siichlich aus sehr reiner Protalbumose bestand. Warum der 
relativ alkohollésliche Theil der primiiren Albumosen der Prot- 
ibumose Kithne’s gleichzusetzen ist. wird) von Herrn Dr. 
K.P. Picek niither auseinandergesetzt werden. 


1) Folin (1. e« 8. 155) hatte schon frither gefunden. dass die 
primaéren Albumosen weder durch Kupferacetat noch durch Kupfersulfat 
quantitativ gefillt, werden. 

2) R. Neumeister. Ueber die Reactionen der Albumosen und 
Peptone, Zeitschr. f. Biol, N. F.. Bd. 8 1890, S. 344. Wenn man 
einer Lisung <echten» Peptons einen Tropfen des Almén’schen Reagens 
zusetzt, so triibt sich die Fliissigkeit. Nach 24stiindigem Stehen hat 
sich ein leichter Niedersehlag gebildet, der sich im Ueberschusse des 
Reagens autlést. Der bei den Deuteroalbumosen erhaltene Niederschlag 
lost sich nieht im Ueberschusse des Reagens auf 











Die Fillungsgrenzen der peptischen Verdauungsprodukte des kry- 
stallinischen Eier- und Serumalbumins, des Serumglobulins und 
des Caseins bei Verwendung von Zinksulfat. 


Cimber?!) hat es versucht, mit Hilfe von Ammonsultat 
die Trennung der Albumosen des krystallisirten) Eier- und 
Serumalbumins und des Serumglobulins, Alexander ?) jene 
der Albumosen des Caseins durchzufithren. Sie erhielten dabei 
fiir jeden der genannten Eiweisskorper # Fractionen, ent- 
~prechend dem CGemenge der primiren Albumosen und den 
3 secundiiren Albumosen von EK. P. Pick. 

Ks war nach den Erfahrungen am Witte-Pepton zu er- 
warten, dass das Zinksulfat auch in diesen Fiillen das Ammon- 
<ulfat zu ersetzen) vermochie. 

Zu diesem Zwecke stellte ich mir krystallisirtes  Eler- 
tlbumin nach Hofmeister’), krystallisirtes Serumalbumin nach 
Giirber,*) Serumglobulin nach Kauder?®) und Reve ®) dar. 

1) EF. Umber, Die Spaltung des krystallinischen Fier- und Serum- 
albumins, sowie des Serumglobulins durch Pepsinverdauung.  Zeitschy. 
f. physiol. Chemie, Bd. NNY. PS98, S. 258. 

2 F. Alexander, Zur Kenntniss des Caseins und seiner pep- 
tischen Spaltungsprodukte. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV_ 1898, 
s. 411. 

3) FL Hofmeister, Ueber jodirtes Eieralbumin. Zeitsehr. { 
physiol. Chemie, Bd. NNTV, E897. 5. 159. 

Meine Versuche, krvstallisirtes Kieralbumin nach dem = Verfahren 
von Hopkins (F. G@. Hopkins and S. N. Pinkus, Observations on the 
crystallization of animal proteids. Journal of Physiology, Vol. XXIII, 
10. Juni 1898, Nr. 1—2) darzustellen, verliefen nicht ganz nach Wunsch. 
Zwar gelang es stets schon nach 24 Stunden einen reichlichen krystal- 
linischen Niederschlag, nur mit spéirlichen amorphen Beimengungen ver- 
unreinigt, zu erhalten. Wurde er aber nicht sofort abfiltrirt, so verlor 
er seine Léslichkeit. so dass eine weitere Reinigung durch Umkrystalli- 
siren nicht durchfithrbar war. Aber auch wenn man die erhaltenen 
schénen Krystalle modglichst bald wieder loste und umzukrystallisiren 
versuchte, kam es vor, dass die Krystallisation ausblieb und selbst aul 
Zusatz von vorriithig gehaltenen Krystallen nicht mehr eintrat. 

4) Giirber, Krystallisation des Serumalbumins. Sitzungsber. 
plivsik. med. Ges. z. Wiirzburg, L894. 

*») Kauder, lL. c¢. 


6 Reve. 1. e. 
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Reines, nach Hammarsten s?) Vorschrift bereitetes Casein 
lieferte mir Merck in Darmstadt. 

Die reinen Eiweisskérper wurden in 2°/oigen Losungen 
der Einwirkung von O0,4° oiger concentrirter Salzsiure und von 
Griibler’s Pepsinum = purissimum (0,05 gr. auf LO cem.) bet 
38—40° tiberlassen. Sie gingen rasch in Losung: nur das 
Kieralbumin und das Serumeglobulin hinterliessen einen 


ge- 
ringen flockigen Niederschlag. Die Verdauung wurde unter- 
brochen, sobald an abgenommenen Proben nach Siittigung 
mit Zinksulfat die Anwesenheit von Peptonen nachweisbar 
war. Dann wurde das Filtrat sorgfiiltig mit verdiinnter Na- 
tronlauge neutralisirt?) und nachher mit) verdtiinnter Schwetel- 
<jiure In oben angegebener Weise (2. cem. auf 100° > cem.) 
aungesiiuert. An den vollig klaren L6sungen wurden die 
Fillungsgrenzen mit angesiiuerter Zinksulfatlbsung, wie oben 
beschrieben, genau bestimmt. Das Ergebniss der Versuche 
ist aus nachstehender Tabelle ersichtlich. Die Zahlen geben 
den Grad der Siittigung mit Zinksulfat an, die Concentration 
der kaltgesittigten L6sung gleich eins gesetzt. 


oC 





hrvst. Fiereiweiss hryst. Serumeiweiss Serumglobulin Casein 
Fraectironen untere obere  untere > obere  untere  obere  untere  obere 


Fallungsgrenze Fallungsgrenze Fallungsgrenze Fallungsgrenze 





primiire Albumosen 0.24 O,46 O24 O48 0,26 O46 O28 O44 
Deuteroalbumose A. O64 O6GS O52 O60 > ODS O72 O54. 0.66 
B! 0.72 | 0.82 | 0.72 | 0.82 | 0.74 | 0,84 | 0.74 |) OB4 


Co OB Sittig. OSS Sittig.. OSS Sattig. O.9O Siittie. 


Wie die Tabelle lehrt, gelingt mit Hilfe von Zinksulfat 
in allen Fiillen die Trennung von % Fractionen ebenso leicht, 
wie mittelst Ammonsulfat. 

Umber und Alexander haben in den Fiillungsgrenzen 
esegen Ammonsulfat fiir bestimmte Albumosen des Globulins und 


1) O. Hammarsten,. Verhandlungen der kgl. schwed. Akad. der 
Wissenschaften, Upsala 1877. 

2) Die Verdauung dauerte in allen Fillen so lange. bis kein 
\eutralisationspriicipitat mehr erhalten wurde. 
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des Caseins kleine Abweichungen gegeniiber den Albumosen 
des Fibrins (Witte-Pepton) gefunden. Solche Unterschiede treten 
gum Theil auch bei Verwendung von Zinksulfat hervor. Wie 
(imber mit Ammonsulfat, habe ich auch mit Zinksulfat die 
Fiillungserenzen der secundiiren Albumose A= des Globulins 
héher gefunden als bei der entsprechenden Fraction des Witte- 
Pepton, wiithrend ich Aehnliches bei der gleichen Fraction am 
Casein nicht sicherstellen konnte. Dagegen fand ich auch. fiir 
die secundiire Albumose A> aus Eieralbumin héhere Fiallungs- 
erenzen, niiher denen des Globulins, was Umber bei seinem Ver- 
fahren nicht bemerkte. Es wiire von Bedeutung, festzustellen, ob 
diese Unterschiede von der Quantitiit der betreffenden Albumose 
abhiingig sind oder von deren abweichender chemischen Be- 
schatfenheit. Dann ist aber auch an die Méglichkeit zu denken, 
dass eine Zwischenfraction, der von mir am Witte-Pepton 
isolirten Deuteroalbumose Ag entsprechend, je nach der Menge 
in der sie auftritt, die Fiéillungsgrenzen beeinflusst, und dass 
diese Unterschiede je nach dem Stadium der Verdauung = un- 
gleich deutlich hervortreten. 

Mit Ausnahme der Deuteroalbumose A, sind die Fallungs- 
erenzen fiir die Albumosen der verschiedenen Eiweisskorper 
nahezu identiseh. 

Noch set bemerkt, dass es noth war, um die untere Fallungs- 
grenze der ersten Fraction beim Eieralbumin und Globulin secharf. zu 
bestimmen, die Verdauungsfliissigkeit zunichst mit saurer kaltgesittigter 
Zinksulfatlbsung bis zu O.l-Siittigung zu versetzen und so die Reste von 
Acidalbumin zu beseitigen. welche sonst mit der ersten Albumosenfraction 
zur Ausfiillung gelangen. 

Hammarsten!) hat gegen das Unterscheiden von Albu- 
mosen und Peptonen auf Grund des Verhaltens gegen ein 
einziges Salz, das Ammonsulfat, Bedenken erhoben. Dasselbe 
Bedenken kann umsomehr gegen die Unterscheidung — ver- 
schiedener secundiirer Albumosen, wie sie E. P. Pick, dann 
Umber und Alexander durchgefiihrt haben, erhoben werden. 
Allein, abgesehen davon, dass, wie schon die angefiihrten 


1, Olof Hammarsten, Lehrbuch der phvysiologischen Chemie. 
3. Auflage. Wiesbaden, 1895, s. 32. 











heobachter gezeigt haben, die einzelnen so isolirten Fractionen 
nicht bloss in den Fillungsgrenzen, sondern auch in thren 
Loslichkeitsverhiltnissen und Reactionen Verschiedenheiten dar- 
bieten, so lehren die vorstehenden Untersuchungen, dass sich 
mit Hilfe eines ganz anderen Trennungsmittels, des Zinksulfats, 
dieselben Fractionen, und zwar mit dem gleichen reactionellen 
Verhalten isoliren lassen. Hiermit erscheint die Vielheit der 
peptischen Verdauungsprodukte neuerdings  sichergestellt und 
zugleich ein neuer, vielleicht bequemerer Weg zu ihrer Isolirung 
vegeben. 

Da tiber die Reindarstellung, Zusammensetzung und die 
Spaltungsprodukte der einzelnen Albumosen_ ausfiihrliche Mit- 
theilungen von befreundeter Seite in niichster Aussicht stehen, 
so habe ich meine Untersuchungen nicht in dieser Richtung 
weiter gefiihrt, sondern auf Anregung von Herrn Professor 
Hofmeister den Versuch gemacht, die Zinksulfatmethode zur 
quantitativen Bestimmung der einzelnen Albumosen in den 
verschiedenen Stadien der Peptonisation zu benutzen. Die in 
mehrfacher Richtung tberraschenden Resultate dieser Unter- 
suchung bilden den Gegenstand einer in Kiirze folgenden Mit- 
theilung. 








Phosphorsaureausscheidung nach Castration. ') 
Von 


Fr. N. Sehulz und 0. Falk. 


Aus dem physiologischen Institut zu Jena: chemische Abtheilung). 


Der Redaction zugegangen am 2. April 1899.) 


Zwei italienische Forscher, Curatulo und Tarulli.?) 
haben ber gesunden Hiindinnen die Phosphorsiiureausscheidung 
durch den Harn vor und nach der Castration bestimmt. — In 
dret ausgefiihrten Versuchen wurde tibereinstimmend nach der 
Castration eine Abnahme der Phosphorsiiureausscheidung im 
Harn um fast die Hiilfte beobachtet. Diese verminderte Aus- 
scheidung hielt bei allen drei Versuchsthieren wiihrend = der 
ganzen Beobachtungsdauer an. Das am_ liingsten beobachtete 
Thier, eime Hiindin von ca. 9 ker. Gewieht, schied ino der 
211 tiigigen Beobachtungszeit nach der Castration 169° er. 
PLO, weniger aus, als nach der Vorperiode zu erwarten war. 
Curatulo und Tarulli machen die Annahme, dass diese 
verminderte Ausscheidung im Harn auf eine Retention von 
Phosphorsiiure im Organismus zuriickzufiihren sei: sie bringen 


1) Kine eingehende Mittheilung der Versuche wird der eine von 
uns (Dr. Falk) demniichst in einer gyniikologischen Zeitschrift) folgen 
lassen. 

2) Curatulo und Tarulli: 


1, Centralblatt fiir Physiologie 
1895. Bd. IX, Nr. 4, 8. 149—152. ane 7 
2. Centralblatt fiir Gyniikologie | vorlaufige Mittheilungen. 
1895. S. 555 


3. La secrezione interna delle ovaie. Roma 1896 Tipograiia 
Fratelli Centenari (ausfiihrliche Mittheilung). 











on FGF ... 


dieselbe in ursiichlichen Zusammenhang mit der Castration und 


elauben so eine Erkliirung fiir die Heilwirkung der Castration 
hei Osteomalacie gefunden zu haben. 

bei der eingehenden Beriicksichtigung, welche diese 
Angaben in der gvniikologischen Litteratur gefunden haben, 
erschien uns eine Nachpriifung angebracht, zumal da_ sich 
vegen die Versuchsergebnisse gewichtige Bedenken  erheben 
lassen. Zuniichst ist es als fast unmodelich zu bezeichnen, 
dass ein Thier derartige kolossale Mengen von Phosphor im 
Qrganismus anhiiuft. Organische Phosphorverbindungen sind 
wegen ihres geringen P-Gehaltes, wenigstens fiir die Haupt- 
masse des in Frage kommenden Phosphors, vollig  auszu- 
schliessen: es kOnnte sich héchstens um eine Ablagerung der 
Phosphorsiure als phosphorsaurer Kalk handeln, wie sie. Ja 
auch von den italienischen Forschern angenommen wird. In 
dem am Lingsten fortgesetzten Versuche miisste sich das Knochen- 
=ystem gerade verdoppelt haben. Da am Ende der Versuchs- 
reihe die P,O.-Ausscheidung noch auf die Hiilfte der normalten 
Ausscheidung herabgesetzt war, die Phosphorsiiureretention also 
hoch anhielt, s@ miisste allmiéhlich das Knochensystem ins 
Ungeheuerliche wachsen, eine Annahme, die mit den experi- 
mentellen Ergebnissen im Widerspruch steht. 

Ferner entspricht die Versuchsanordnung, welche Cur atulo 
und Tarulli anwendeten, durchaus nicht den Anforderungen, 
die an einen exacten Stoffwechselversuch gestellt werden 
miissen. Bei dem geradezu paradox erscheinenden Ergebnisse, 
dass derartige gewaltige P,O,-Mengen im Korper zuriickbleiben 
sollen, wire es unbedingt néthig gewesen, neben der P,O.- 
Ausscheidung im Harn auch die Ausscheidung im Koth zu 
beriicksichtigen, sowie die EKinfuhr in der Nahrung. Beides ist 
nicht geschehen: dies fiillt um so mehr ins Gewicht, da in den 
Versuchen neben Fleisch grosse Mengen von Brot. verfiittert 
wurden, ein Factor, der die Phosphorsiiureausscheidung — in 
betriichtlicher Weise beeinflussen konnte. 

Um bei unseren Versuchen die Phosphorzufuhr nach 
Moglichkeit gleichmiissig zu gestalten, wiihlten wir als Nahrung 


wisschliessheh Pferdefleisch und reines Schweineschmalz. Da 
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wir brauchbare Angaben tiber den Phosphorgehalt des Pferde- 


fleisches nicht ausfindig machen konnten, wurde in einer grosseren 
Anzahl von Pferdefleischproben der Phosphorgehalt bestimmt. 

Es ergab sich, wie ja auch zu erwarten war, dass dey- 
selbe nur ganz geringfiigigen Schwankungen unterliegt. Zur 
Untersuchung wurden je 20 gr. frisches Pferdefleisch verwandt: 
dieselben wurden mit Soda-Salpeter geschmolzen: die Loésung 
der Schmelze wurde mit ammoniakalischer Magnesiamischung 
ausgefiillt, die so ausgefiillte Phosphorsiiure unter den tiblichen 
Cautelen als pyrophosphorsaure Magnesia gewogen. Die aus 
je 20 gr. Plerdefleisch gewonnene Menge Mg,P,0, schwankte 
nur zwischen 0,143 gr. und 0,153 gr. Pferdefleisch ent- 
hilt also constant O,2°%/o P. 

Bei dem ersten Versuchsthier wurde der Phosphorgehatt 
des Kothes nicht bestimmt: derselbe enthielt, wie aus den 
Phosphorbestimmungen des Harns, sowie aus den Kothbe- 
stimmungen des zweiten Versuchsthieres hervorgeht, so geringe 
Mengen, dass dieselben vernachlissigt werden konnten. Der 
Phosphorgehalt des Kothes bei Hund If wurde in derselben 
Weise wie im Pferdefleisch bestimmt. Der Harn wurde mil 
Urannitrat in der tiblichen Weise titrirt. Dass beide Versuchs- 
thiere sich wiihrend der Beobachtungszeit im Stickstoffgleich- 
gewicht befanden, wurde durch Stickstoffbestimmungen nac 
Kjeldahl kontrollirt. 


Versuch I. 


Hiindin von 20.3 kgr. Gewicht. Tagliche Nahrung 500 gr. Pferde- 


fleisch + 100 gr. Schweineschmalz = ca. 15 gr. N und ¢a. 2.4 gr. P,O.. 
A. Vorperiode vom 22. November bis 5. December = 13 Tage. 


Gewichtszunahme 1,2 kgr. 

Zufuhr: 195 gr. N ca. und 31,2 gr. P,O; ca. 

Ausfuhr: 183 gr. N und 28,7 gr. P,O, (nur im Harn be- 
stimmt). Am 5. 12. Castration in Narkose: es wurde Heilung 
per primam erzielt. 


. -~ | 

Bb. l. Periode nach Castration vom 6. December bis 19. December 
13 Tage. Gewichtszunahme 1,6 kgr. 
Zufuhr: 195 gr. N und 31,2 gr. P,O, 


Ausfuhr: 191 gr. N und 27,9 gr. P.O, (nur im Harn). 








— 23s — 





ll. Periode nach Castration vom 26. Januar bis 6. Februar 


> 


= If Tage. Gewichtszunahme 1.3 kgr. Endgewicht des Thieres 
25.6 ker. 
Zufuhr: 165 gr. N und 26.4 gr. P.O, 
Ausfuhr: 173 gr. N und 27,8 gr. P,O,. 
Es wurden also ausgeschieden in der Vorperiode 2.2 gr. P,O, 
pro die; in der ersten Periode nach der Castration 2,1 gr. P,O, pro die; 
in der zweiten Periode nach der Castration 2.5 gr. PO, pro die. 


Versuch Il. 


Hiindin von 7,8 Kilo Gewicht. Tiigliche Nahrung 390 gr. 
Pferdefleisch —— 2) gr. Schweineschimalz ca. 10.5 gr. N und ¢a. 
a | . ) 

1.7 gr. P,O,. 


A. Vorperiode vom 16. Februar bis 24. Februar = 9 Tage. Gewichts- 
constanz. 
Zufuhr: 94.5 gr. N und 15,3 gr. PLO; 
ar f an. te 
 f tlarn 14.9 gr. PAO; 


Ausfuhr: 100.2 5) K 
Ausfuhr: 1005 295) Koth Of gr. POs. 


gr. N und 15.5 gr. I 


= 
Am 24. Februar Castration; es wurde ebenfalls Heilung per primam 

erzielt. 

B. Periode nach der vom Castration 26. Februar bis 16. Miarz 


= 19 Tage. Gewichtsconstanz. 


{ Harn 29 


Zuful 2 33 P.O. Ausfuhr: 3 -t gr. PAO, 
f r: 32.3 er. P.O. Aus +: 308 erin , 
uluhy ? OT 95 ustuth ) £r \ Koth 1.4 


ge. BAD. 

Die N-Bilanz wurde nur vom 26. Februar bis 6. Marz gezogen. 
wihrend welcher Zeit das Thier im N-Gleichgewicht war. 

Fs wurden also ausgeschieden in der Vorperiode 1.7 gr. P,O, 
pro die: in der Periode nach der Castration 1.6 gr. P,O, pro die. 

Beide Versuche stimmen darin vollig tiberein, dass 
wihrend der reichlich ausgedehnten Beobachtungszeit eine 
Retention von Phosphor nicht stattgefunden hat. 

Auch zeigte die Phosphorsiiureausscheidung im Harn 
nach der Castration keine derartige Veriinderung, wie sie in 
den Versuchen von Curaitulo und Tarulli zu Tage getreten ist. 

Es haben also unsere Versuche ergeben, dass die An- 
hahme, die von den italienischen Forschern  beobachtete 
Aenderung der Phosphorsiiureausscheidung im Harn nach 
Castration beruhe auf einer Retention von Phosphor im 
Organismus, nicht stichhaltig begriindet ist. 
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Kine Erkliirung fiir die thatsichlich vorliegende Beobachtung. 


welche mit der unsrigen im Widerspruche steht, ist) durch, 
unsere Versuche nicht gegeben. Wir neigen zu der Ansicht, 
dass die von Curatulo und Tarulli beobachtete constante 
Herabsetzung der Phosphorsiiureausscheidung im Harn nach 
der Castration nicht auf dem Fortfall der Funetion der 
Qvarien beruht, sondern auf andern bisher nicht aufgekliirten 
Ursachen. von denen die Verfiitterung grosser Mengen von 
Brot vielleicht am ersten in Betracht kommt. 

Immerhin bleibt das von Curatulo und Tarulli be- 
obachtete Zusammentreffen der beiden Momente (Castration und 
herabgesetzte Phosphorsiiureausscheidung) beachtenswerth. 


Jena. 31. Marz 1899. 












Ueber Darstellung von Lecithin und anderen Myelinsubstanzen 
aus Gehirn- und Eigelbextracten. 
Von 


Dr. G. Zuelzer, 


derz. Assistenten der med. Klinik Giessen 


(Aus dem Laboratorium des Herrn Dr. Blum—Frankfurt a. M. 


(Der Redaction zugegangen am 4 April 1899. 


Es ist mir gelungen, im Aetherextract des Gehirns neue 
Myelinsubstanzen neben den bisher schon bekannten aufzufinden 
und mittelst eines einfachen Verfahrens, bei dem Zersetzungen 
ausgeschlossen scheinen, zu isoliren. Die ausfiihrliche Be- 
schreibung der Methode zur Darstellung des neuen Gehirn- 
bestandtheils, sowie die Angaben einiger Eigenschaften des 
neuen Korpers, finden sich weiter unten gegeben: hier modchte 
ich nur ganz kurz das Wesentliche des Untersuchungsganges 
skizziren. Bisher haben alle Forscher bet der Bearbeitung des 
Aectherextractes des Gehirns dadurch unter ungiinstigen und 
complicirten Versuchsbedingungen zu leiden gehabt, dass ilinen 
die Abscheidung des Cholesterins entweder nur unvollkommen 
oder doch nur mit bedeutenden Substanzverlusten durch viel- 
laches Umlésen gelang. Ich habe nun in dem Aceton ein ein- 
laches Mittel gefunden, um von vornherein die Bestandtheile 
des Aetherextractes fast quantitativ in 2 Gruppen zu zerlegen: 
die cholesterinhaltige Aetheracetonlésung und den cholesterin- 
lreien Niederschlag. 

— Versetzt man einen nicht allzu verdiinnten Aetherextract 
von Gehirn mit Aceton, so fallt ein voluminéser weiss-gelber 
Niedersehlag aus. Derselbe erweist sich als frei. von Cholesterin, 
Wwelches in der Aetheracetonlésung verbleibt, enthalt aber 
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mehrere P-haltige Antheile. Die letzteren sind leicht dadurch, 
von einander zu trennen, dass der eine von ihnen, das Protagon, 
in cholesterinfreiem Aether nicht mehr léslich ist. Der zweite. 
in reinem Aether lOsliche Antheil liasst sich durch Versetzen 
mit Alkohol im Ueberschuss nochmals in zwet Theile scheiden: 
den in Losung bleibenden, das Lecithin, und einen zweiten, 
der durch Alkohol gefillt wird. Letzterer Niederschlag, der N- 
und P-haltig ist, enthilt den neu aufgefundenen Korper. 

Da mir anfiinglich die Bearbeitung des Gehirnextractes 
mit Aceton betriichtliche Schwierigkeiten bot, so studirte ich 
zuniichst die Acetonfiillung im Aetherextract des Eigelbs, in 
der Vermuthung, dort weniger complicirte Verhiltnisse zu 
finden. Wenngleich hierbei sich nichts wesentlich Neues ge- 
zelgt hat, so bietet) diese Behandlung des Eigelbs doch eine 
bequeme Methode zur Darstellung des Lecithins, so dass eime 
kurze Mittheilung derselben am Schlusse gerechtfertigt erscheint. 
Die Aufschliessung des Acetonniedersehlages ergab fiir das Kigelb, 
dass derselbe sich aus Lecithin und Palmitin zusammensetzt. 
Beide Bestandtheile konnten durch Alkohol getrennt werden. 

Im Kinzelnen gestaltet sich die Gehirnuntersuchung folgen- 
dermassen: Das Hirn eines frisch geschlachteten Ochsen wird 
unmittelbar nach seiner Herausnahme, nachdem die Hirnhaut 
moglichst vollstiindig abgezogen ist, zerschnitten und in Aether 
suspendirt. Durch geeignete Unterlagen (Watte oder dergleichen 
ist dafiir zu sorgen, dass die Gehirnmasse nicht unmittelbar 
dem Boden des Gefiisses aufliegt. Es bildet sich  hierbe), 
wie schon Baumstark?!) es beschreibt, eine untenliegende 
Blutschicht und ein dariiber stehender, gelb gefiirbter Aether- 
extract: beide werden abgegossen und im Scheidetrichter ge- 
trennt, und dieses Verfahren mit neuem Aether vielfach wieder- 
holt. Die Aetherextraction wird so lange fortgesetzt, bis der 
zur Probe entnommene Aether beim Verdunsten keinen Riick- 
stand mehr hinterliisst. 

Auf die weitere Behandlung des iithererschépften Gehirns 
mit 80°/oigem Alkohol bei 45° C. soll hier nicht niher ein- 


1) Zeitschr. f. physiol. Chem., Bd. 1X., 5. 162 ff. 
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cegangen werden. Sie ist verschiedentlich ausfiihrlich beschrieben 
worden, !) und sie lefert bekanntlich nur eine einzige Substanz, 
das Protagon. Die Eigenschaften des letzteren finden sich in 
der erwahnten Ruppelschen Arbeit eingehend geschildert. 
Die vereinigten, ziemlich klaren Aethertiltrate werden ent- 
weder im Evacuationsapparat eingeengt oder in einer grossen 
Schale der Verdunstung an der Luft bei gewohnlicher Temperatur 
iiberlassen. Es fallt Ierbei ein fast schneeweisser, ziemlich 
massiger, feinflockiger Niederschlag aus. Derselbe ist) P-haltig 
und erweist sich, wie schon Frémy und Baumstark?) be- 
obachteten, als identisch mit dem aus dem Alkoholextract dar- 
stellbaren Protagon. Eine Analyse dieses aus Alkohol von 45° 
umkrystallisirten Protagons ergab folgendes Resultat: 


C = 66.90% o 
H 11.59% /0 
N = _ 3.30°/o 
P= 1,01°%. 
S ae 


Kohlenstoff-W asserstoff-Bestimmung mit Bleichromat unter 
Vorlegung reducirter Kupferspiralen : 
O1710 gr. Substanz gaben 0,4195 gr. CO, = 66.9%» C und O1785 gr. 

HO = 11.59% H. 

Stickstoffbestiimmung nach Dumas: 

W1S1O gr. Substanz gaben bei 16° C. und 749 mm. Barometerstand 
5.2 cem. == 0,00597 gr. = 3,30%e N. 

Phosphorbestimmungen. (Sammtliche Aschebestimmungen 
wurden nach der Methode von Carius im = zugeschmolzenen 
Rohr ausgefiihrt. ) 

0.3442 gr. Substanz gaben 0.0124 gr. Mg,P,O,. 

Der Stickstofigehalt dieses aus dem Aetherextract dar- 
gestellten Protagons (3,30° 0) stimmt sehr gut mit dem N-Gehalt, 
den ich durch Analysen bei dem aus dem Alkoholextract ge- 


wonnenen Protagon ermittelte: N = 3.27% 0 u. = 3.04% 0. 
1) |. ec. und Ruppel, Zeitschr. f. Biolog., N. F.. 13. 8. 96, woselbst 


die iibrige Litteratur angegeben ist. 
2) lo e¢. 


2538 = 


1 0.5190 er. Substanz gaben bei 15° C. und 756 mm. Barometerstand 


8.9 com. = 0.01036 ar, = 3.27% N. 
I]. O.2780 gr. Substanz gaben bei 18° C. und 758 mm. Barometerstand 
7.4 ccm. O.OO847 gr. 3,05 °/o. 


In der Litteratur zeigen nur die Kosselschen Analysen! 
des Protagons einen mit meinen Resultaten tibereinstimmender 
Stickstoffgehalt (im Mittel 3,25°/0). wiihrend die anderen Autoren 
bedeutend niedrigere Werthe gefunden haben (Liebreich 2.80° «, 
(ramgee und Blankenhorn 2.39% 0, Baumstark 2,35° 0, 
Ruppel 2.82% 0). Schwefel habe ich im Protagon nicht nach- 
welsen konnen. 

Nach dem Einengen des Aetherextractes und dem Aj- 
liltriren von dem ausgefallenen Protagon wird die jetzt klare 
aitherische Losung mit Aceton im Ueberschuss versetzt. solange 
noch ein Niederschlag entsteht. Der Niederschlag. welcher 
abliltrirt und sorefiillig mit) Aceton gewaschen wird, erweis! 
sich als vo6llig fret von Cholesterin,?) wihrend die gesammite 
Masse des Cholesterins sich im Aceton-Aetherfiltrat) in’ fast 
reinem Zustande befindet. Kocht man niimlich den durch 
Abdestiliven des Acetoniithers gewonnenen Riickstand mil 
Alkohol und. filtrirt die heisse Fliissigkeit, so bleibt auf dem 
Filter meist nur eine ganz geringfigige Menge eines gelblichen 
Korpers (wahrscheinlich kleine, der Fiallung mit) Aceton ent- 
eangene Reste der spiiter zu beschreibenden Myelinsubstanzen). 
withrend im erkaltenden Alkoholfiltrat: reines Cholesterin vom 
Schmelzpunkt) 145° auskrystallisirt. Auch Lecithin kann_ bei 
der Abscheidung mit) Aceton nicht in grésserer Menge der 
Filling entgangen sein, denn das Alkoholfiltrat) liefert mit 
PtCl, kKaum mehr als eine leichte Triibung. 

Wir haben also in der Acetonfiillung eine Methode, da- 
Cholesterin auf eine ganz einfache, nicht eingreifende Ar! 
von den iibrigen Bestandtheilen des Aetherextractes zu trennen. 

Zur Weiterbehandlung des Acetonniederschlages, den ich 
hier den Uebersicht halber als Nd bezeichnen will, wird der- 


1) Zeitschr. f. physiol. Chem., Bd. XVI. S. 438. 
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2, Autl6sen in CHI, Ringprobe mit H,SO,. 
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-elbe, nach sorgfiltigem Waschen mit Aceton, mit Aether aul- 
senommen, wobei ein Theil desselben ungelést) bleibt (Nd,). 
der in Lésung gehende Antheil sei als Nd, bezeichnet. Nach 
den Angaben fritherer Autoren war es wahrscheinlich, dass 
der jetzt in Aether unlosliche Korper Protagonist, welches 
vorher in dem stark eingeengten Aetherextract noch durch 
Cholesterin in Lésung gehalten worden war. Er zeigte in der 
That alle Eigenschaften jenes Korpers und liess sich in Alkohol 
von 45° umkrystallisiren, um beim Erkalten in den bekannten 
rosettenformig angeordneten Nadeln auszufallen. Da ausserdem 
die Analyse dieser aus Alkohol von 45° umkrystallisirten 
Substanz (Ndy) einmal nach Dumas- einen N-Gehalt) von 
3.290 ergab, ein anderes Mal aber nach Kjeldahl aus 
0.972 gr. Substanz 2.85% 0 N, scheint mir ihre Natur als 


Protagon. sichergestellt. 


Analyse nach Dumas: 

O.1821 gr. Substanz gaben bei 299 C. und 753 mm Barometerstand 
39 cem, = 0,00592 gr. = 3.25 °%/o N. 

Falls tiberhaupt Lecithin selbstiindig im = Gehirn vor- 
kommt — und die Ansichten dariiber sind in der Litteratur an- 
<cheinend sehr getheill ——, so miisste es sich in dem iitherloslichen 
Theil (Nd)) des Acetonmiederschlages vorlinden, da, wie unsere 
Vorstudien am Aetherextract des Eigelbes ergeben hatten, 
Lecithin sich selbst aus fett- und cholesterinhaltigen Aether- 
losungen leicht durch Aceton niederschlagen liisst. Der Nach- 
weis reinen Lecithins hinwiederum stellte sein selbstiindiges 
isolirtes Yorkommen im Gehirn sicher: denn die bis jetzt mit 
der Gehirnmasse vorgenommenen chemischen Operationen — 
Losen in Aether, Fallen mit Aceton — sind so indifferenter Natur, 
dass selbst die einfachste Spaltung dadurch ausgeschlossen 
erscheint. Zum Nachweis des Lecithins wurde der atherlostiche 
Theil des Acetonniederschlages (Nd;) mit) Alkohol versetzt. 
Dabei entsteht eine starke Fiillung Nadj,: die alkoholische 
Losung sei mit Nd) bezeichnet. Letztere, in welcher das 
Lecithin zu suchen war, gab nun in der That mit Platinchlorid 


einen. aber nicht sehr reichlichen, Niederschlag. Derselbe 
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enthielt nach vollkommener Trocknung 10,7° 0 Pt. Lecithin (als 


Dipalmitvilecithin angenommen) verlangt einen Pt-Gehalt von 
10.87% /0. 

Die alkoholische Losung gab ferner nach = geniigender 
Kinengung einen Niederschlag mit Aceton (ef. unten Leeithin- 
darstellung aus Eigelb) und nach dem Abdestilliren des Alkohols 
blieb eine zihe, wachsartige, knetbare Substanz von der Be- 
<chaffenheit des Lecithins zuriick. Dieselbe war b-haltig: eine 
quantitative P-Analyse wurde nicht ausgefiihrt. Es diirfte somit 
das freie Vorkommen von Lecithin im Gehirn gesichert sein. 

Der nunmehr zu besprechende recht reichliche Alkohol- 
niederschlag des ditherl6slichen Theils des ersten Acetonnieder- 
schlages (Ndjy) — einem Ochsenhirn entsprechen meiner 
Schiitzung nach etwa 3 gr. der trockenen Substanz — imponirte 
anfangs als ein einheitlicher Kérper. Er schien, frisch gefiillt, 
sich vollkommen wieder in Aether l6sen zu kOnnen, um durch 
Alkohol oder Aceton von Neuem niedergeschlagen zu werden. 
und gab sehr gut iibereinstimmende C-, H- und P-Analvsen- 
werthe. Nur die in weiteren Grenzen (4—6°/0) schwankenden 
\-Werthe liessen an die Moglichkeit denken, dass 2 Korper 
von zwar dhbnlichem C-, H- und P-, aber verschiedenem N-Gehallt 
in dem Niederschlag enthalten seien. Genauere Beobachtung 
lehrte) dementsprechend alsbald, dass ein) Theil schneller als 
der andere in Losune ging, und dass. sich bei 6fterem Um- 
losen allmiihlich ein geringer Theil abtrennen liess, der fiir sich 
nicht mehr in Aether l6slich war. Die Abscheidung bietet nicht 
unerhebliche Schwierigkeiten, da der feine Niederschlag das 
Filter leicht) passirt und deshalb nur durch Decantiren ab 
gesondert werden kann. Fraglos gelingt jedoch eine Reinigung 
mittelst Gfteren Losens in Aether und Fiillens mit Alkohol oder 
Aceton. Auch hier diirfte, wie beim Protagon, eine Ver- 
iinderung der Aetherléslichkeit der einen Substanz durch die 
Gegenwart der anderen hervorgerufen sein.  Liisst) man die 
Alkohol- oder Acetonfiillung Lingere Zeit) mit Alkohol oder 
Aceton stehen oder filtrirt man den Niederschlag ab und liis-! 
ihn lufttrocken werden, so iindert) sich die Loéslichkeit de- 
Anfangsniederschlages in noch héherem Maasse, als eben be- 
schrieben, der gréssere Theil bleibt zwar nach wie vor J6slich 


i 
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und liefert den friiheren gleichwertige Analysen: ein kleinerer 


Theil aber ist nicht mehr in Aether zu lOsen, zumeist aber 
noch in Chloroform oder Benzol. Auf diese Weise aus einer 
Losung mit Alkohol oder Aceton niedergeschlagen und = zur 
Analyse gebracht, ergab der zweite Korper einen C-Gehalt von 
5D°/o und noch niedriger, also um ca. 5°/o geringer, als der 
‘itherl6sliche Antheil, hingegen einen N-Gehalt bis nahezu 11° 0. 

Diese Substanz (b), die nach vollkommenem = Trocknen 
auch in Benzol und Chloroform nicht mehr léslich ist, stellte 
die Verunreinigung des iitherléslichen Theils a dar. Hier miissen 
neue Untersuchungen einsetzen, um, sei es durch fractionirte 
Fillung oder durch ein neues und andersartiges Fiillungsmittel, 
eine sichere und vollkommene Trennung der Substanzen a 
und b herbeizufiihren. 

Der Korper a aber, der Hauptantheil des Alkoholnieder- 
schlages Nd), kann, wie ich annehmen mochte, selbst in reinster 
Form kaum nennenswerth andere Analysenwerthe ergeben, als 
die von mir gefundenen, und zwar sind die hochsten C- und die 
niedrigsten N-Werthe als die den richtigen am niichsten liegenden 
anzusehen. Es folgen die Analysen tabellarisch geordnet: 





Korper C | H N P 





| 60,27 9,87 DD 2.98 
56° Dumas 
5.6] 


\.7 Kjeldahl 





ll 60.26 | Q 2 404 Dumas © 2 61 
t.O4 > 
3.80 Kjeldahl 


II] 60.04 9,53 4.2 Dumas 28) 
3.9 
lV 59,37 9.36 6.2 Kjeldahl 2,52 





Dreimal gelang es, den als b bezeichneten, also nach dem 
frocknen in Aether nicht mehr léslichen Korper in geniigender 
Menge zur Analyse zu gewinnen: leider reichte sie nicht mehr 
zur P-Bestimmung. 
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V ist von Koérper IV durch Trocknen an der Luft) ab- 
getrennt, doch enthalt IV, wie der hohe N- und der ensprechend 
medrige C-Gehalt beweist, noch betriichtliche Mengen von b. 


( H N 
V dD,52 8.74 10,97 (Kjeldahl) 
VI — — 10.6 (Dumas) 
Vil DD,83 9.03 —- 


Nach diesen Analysenergebnissen erscheint mir die An- 
nahme die grésste Berechtigung zu besitzen, dass dem in 
Aether leicht léslichen Antheil die Zusammensetzung 


. - 60.2” a 


H = 9,.8°/o 
N — 3.8? 0 
r= £6 ls 
() : 25,6° 9 (S 0) 


zukomme, 

Ks ist ja natiirlich nicht ganz von der Hand zu weisen, 
dass der N-Gehalt noch etwas niedriger, der C- und H-Gehalt 
aber hoher sein konnte: es spricht aber dagegen der Umstand, 
dass auch Ofteres Umlésen der Substanz a keine geringeren 
Werthe ergab als ca. 4°/o N und 60°/o GC: wie z. B. beim 
Priiparat HW, das 4 mal in Aether gel6st und abwechselnd mit 
Alkohol und) Aceton ausgefillt wurde, wahrend Priparat I] 
nur 2 mal in dieser Weise behandelt wurde: und doch ergaben 
heide Priiparate fast identische Analysenzahlen. 

Die Annahme, dass Substanz VI etwa bei dem Trocknunegs- 
process aus a abgespalten wurde, besitzt keine Wahrscheinlich- 
keit, da mehrere Priiparate noch nach Monaten dieselben Werthe 
bei der Analyse lieferten, wie bei der urspriinglichen Unter- 
suchung, obwohl sie in der Zwischenzeit lange im Vacuum- 
Exsiccator verweilt) hatten. 

Kin Bhlek auf die Tabelle zeigt ein Schwanken des 
N-Gehalts der Mvelinsubstanz a zwischen 4 und 6°/o, wiihrend 
der C- und H-Gehalt) gut tibereinstimmt und nur einmal um 
ca. O,7 resp. O,4°/0 niedriger liegt, und zwar enthiilt dasjenige 
Priiparat am wenigsten C und H, das sich andererseits als 
das N-reichste erwiesen hat. Das liisst sich wohl so erklaren, 
dass der Substanz a jener zweite Korper b in’ wechselnden 
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Mengen noch angehattet hat. Der C- und H-Gehalt dieser Bei- 
mengung liegt ja demjenigen der Hauptsubstanz so nahe, dass 
die Analyse durch geringe Beimischungen derselben kaum_ ver- 


andert werden kann: der N-Gehalt aber ist immerhin= so ver- 
<chieden, dass hier schon kleinere Mengen von b einen bemerk- 
baren Ausschlag zu geben vermoégen. Nimmt man z. B. an, 
dass 1 Theil von b 10 Theilen a beigemengt ist — in Wirklich- 
keit diirfte die Verunreinigung wohl noch erheblich geringer 
sein —, so erhalten wir, wenn 
a = 60,26°o C, 9,82% H, 38 % N. 261° P 
b 59,52°/o C. 8,740 H, 10,97°/0o N, 2.52% P 
10a b = 59.839) C. 9,729) H, 445% N, 2,60°5 P; 


! 


selbst ber nur 5 Theilen a auf 1 Theil b erhielten wir noch 


(== 59,47 % 
N 4,995 ©, 


also Werthe, die nur beziiglich des N-Gehalts einer Correctur 
bediirfen: und zwar wiirden wir, wie schon erwiihnt, den 
niedrigsten N-Gehalt als den richtigsten anzusehen haben. 

Der oben analysirte Korper a (1—IV) stellt trocken eine 
weissliche Masse dar, die. vor Luft geschiitzt, lange Zeit thre 
helle Farbe beibehilt, dem Lichte ausgesetzt aber bald eine 
lehmgelbe Fiirbung annimmt. Ein Schmelzpunkt besteht nicht: 
her 128° beginnt die Zersetzung der Substanz unter allmiihlicher 
Gasentwicklung. Der Korper lést sich in Aether, Benzol, Chloro- 
form und wird durch Alkohol oder Aceton niedergeschlagen. 

Erst eine Erschliessung der Constitution der nunmelhr 
leicht) zugiinglich gemachten neuen Gehirnsubstanzen wird in 
“7ukuntt die riehtige Classification und damit ihren Namen von 
selbst ergeben. 

Anmerkung. Der oben beschriebene Koérper gehdrt nach 
Thudichum’s Eintheilung in die Gruppe seiner Kephaline und die 
Analyse desselben zeigt auch eine gewisse Aehnlichkeit mit der des 
Kephalins. Die Art seiner Darstellung ist principiell von der Thudichum’s 
verschieden; doch ist hier nicht der Ort. auf diese bis in die letzte Zeit fort- 
vefulhrte Streitfrage beziiglich der Thudichum’schen Darstellungsmethode 
einzugehen. Es sei nur Thudichum’s Analyse des Kephalins mitgetheilt 


ct. Thudichum. anatomische und klinische Chemie): © HO». 
H = 9,39%o, N 1.68%, P = 4,27°%o, O == 24,66°%. Das Kephalin 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol Chemie. XXVIL 1s 
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besitzt demnach, verglichen mit obigem Korper, bei anniahernd gleichem 
C- H- und O-Gehalt einen bedeutend geringeren N- und héheren P-Gehalt 
Die von Thudichum angefiihrten Eigenschaften des Kephalins, 
dass die iitherische Lésung iiber Nacht roth werde, beim Eindampfen 
sich braune, dass sie griin fluorescire, dass das einige Zeit trocken auf- 
bewahrte Kephalin eine dunkelschwarzgriine Reflexfarbe annehme, alles 
dies war bei dem oben beschriebenen Koérper nicht zu beobachten. 
Nach obigen Ausfithrungen glaube ich mich zu dem 
Schlusse berechtigt, dass in dem Acetonniederschlag des Gehirn- 
iitherextractes neben dem = bisher bekannten Protagon noch 
Lecithin und zwei neue Myelinsubstanzen enthalten sind. 


Analvsenbelege. 


[ 0.4660 gr. Substanz ergaben 
O.416% >» H,O und 1,0296 gr. CO,, woraus 
(; 60.27% 0, H == 9,87°/0. 
I] 04268 gr. Substanz ergaben 
0.3755 » H,O und 0.9430 gr. CO,, woraus 


(; 60,26°0, H == 9,82? 
ltl 80.2477 er. Substanz ergaben 
0.2125 » H,O und 0.5458 gr. CO 
C — 60.04%, H == 9,53%. 


IV 0.2545 er. Substanz ergaben 


y Woraus 


0.2145 » H,O und 0,5540 gr. CO, woraus 
(; 9,97 %o, H = 9,56°%/0. 
Vo -0,2230 gr. Substanz ergaben 
O1755 H,O und 0.4540 gr. CO,, woraus 
C = 66,52°o, H = 8,74°%o. 
VIL 0.8475 er. Substanz ergaben 
0.3072 H,O und 0.7072 gr. CO,, woraus 
(; 59.83% o, H = 9.03°%o. 


P-Bestimmungen. 


I 0.3566 er. Substanz ergaben 0.0380 gr. Mg,P,O- 
4 2.98" 0 
I] 0.43038 er. Substanz ergaben 0.0402 gr. M,P,O,; 
4 2,61° 0. 
Il 0.6554 gr. Substanz ergaben 0.0465 gr. Mg,P,0- 
P 2.85 jo. 
IV O456 gr. Substanz ergaben O.O+L0 gr. Mg,P,0- 
P 2,52 %/o. 


V-Bestimmungen nach Dumas. 


la 0.4790 er. Substanz gaben bei 769 mm. und 14° 


222 com. = O.O2644 ar. 
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Ib 0.5895 gr. Substanz gaben bei 752 mm. und 17,5° 


28.8 ccm. N = 0,0329 gr. = 56° o N. 

le 04777 gr. Substanz gaben bei 769 mm und 19°. 
23 ccm. N = 0,02676 gr. = 5,6°%o N, 

Ila 0.5492 gr. Substanz gaben bei 762 mm. und 19,5° 
19.3 cem. N = 0,02126 gr. = 4,049 N. 

Ith 0.5247 gr. Substanz gaben bei 740 mm. und 20° 
19,1 com. N == 0,02126 gr. == 404° 0 N, 

Ifa 05210 gr. Substanz gaben bei 728 mm. und 20,5° 
20.0 com. N = 0,02186 gr. = 4,2°0 N. 

IIb 0.5520 gr. Substanz gaben bet 741 mm. und 18° 
19.2 com. N = 0,021619 gr. = 3,92°%o N. 

VI 0.2452 gr. Substanz gaben bei 754 mm. und 13° 
22.2 com. N == 0,02602 gr. 10.6% N, 


Anmerkung. Nissl hatte gelegentlich eines Vortrages: Der 
vevenwirtige Stand der Nervenzellen-Anatomie und Pathologie (Centralbl. 
{. Nervenhlk. u. Psychiatrie) darauf aufmerksam gemacht, dass, wenn man 
Gehirne in Alkohol hiirtet, in den Alkohol etwas iibertritt. was denselben 
velb farbt. und ausserdem offenbar Cholesterin. Diese Substanzen finden 
sich nach einiger Zeit in einem sich am Boden der Gefiisse absetzenden 
Schlamm. Die Untersuchung solcher Massen, die theils von Herrn 
Dr. Nissl. theils von Herrn Prof. Grashey dem Laboratorium freund- 
lichst zur Verfiigung gestellt waren, halt ergeben, dass neben Cholesterin 
noch P- und N-haltige Bestandtheile vorhanden waren, die beim Aus- 
fallen des Cholesterins ebenfalls aus ihrer Losung austielen und mit 
den oben beschriebenen Myelinsubstanzen identisch sein dirften. Auch 


Protagon enthielt jener Niederschlag: C = 64,7495, H = 11,259, 
N == 2.7%, P = 0.721° 0, offenbar durch die lange Dauer der Alkohol- 


einwirkung schon etwas zersetzt. 


Aetherextract des Bigelbs. 

Anhangsweise sei noch kurz die Lecithindarstellung aus 
Kigelb mittelst Acetonfillung des Aetherextractes mitgetheilt. 

Das Eigelb von 50 Eiern wird in der Kiilte mit Aether 
erschOpft. Die vereinigten Aetherfiltrate werden abdestillirt) und 
vom Riickstand das darin enthaltene fliissige Oel bei Brutschrank- 
temperatur abfiltrirt. Aafnehmen des moéglichst Olfreien, eine 
zih-schmierige, leicht schaumige, gelbe Masse bildenden Ruck- 
stundes mit wenig Aether und Fiillen mit) Aceton, solange als 
hoch ein Niederschlag entsteht. Filtriren und Nachwaschen mit 
Aceton, bis das Waschaceton sich als cholesterinfrel erweist. 
Das Oel. sowie das gesammte im Eigelbextract  enthaltene 


(holesterin sind in Losung geblieben und ins Filtrat Gbergegangen. 
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Wiederum Aufnehmen des Niederschlages in) méglichst wenig 
Aether oder Benzol und Hinzufiigen der mehrfachen Menge ab- 
soluten Alkohols. Es fallt aus der anscheinend schon reinen 
Lecithinlésung durch Alkohol nach kurzem bis mehrstiindigen 
Stehen ein weisser amorpher Niederschlag aus. Nach dem 
Abfiltriren des letzteren’ kann nunmehr das reine Lecithin 
entweder durch erneute Acetonfallung!) oder = dureh — Ab- 
destilliren des  Alkohol-Aethers und = Trocknen im Vacuum 
erhalten werden. 

Der erwithnte, durch Alkohol bewirkte Niederschlag. stellt 
nach seiner Reinigung (Umkrystallisiren aus heissem Alkohol, 
oder Losen in) Chloroform, Filtriren und Fiillen) mit) Alkohol) 
ein krystallinisches weisses Pulver dar. Dasselbe ist  unloslich 
in Wasser, leicht l6slich in Chloroform, schwerer in Aether und 
wenlg loslich in Alkohol oder Aceton. Sein Schmelzpunkt liegt 
bei 63°. Der Kérper ist N-fret und enthalt keine anorganischen 
Bestandtheile. Seine Analyse ergab 

79.89% C, 12,4420 H. 11,71°%% O. 
OI885 vr. Substanz gaben 0,2110 er. HJO und 0.5237 er. CO,, 

Mit) alkoholischer Kalilaunge  verseift, lasst sich, nach 
Ansituern mit HCl, durch Aether eine sauere Substanz aus- 
schiitteln. Nach Verdunsten des Aethers bleiben alsdann 
schuppenartige weisse Massen vom Schmelzpunkt 62° zuriick, 
die dieselben Losungsverhiltnisse wie der urspriingliche Korper 
zeigen.  Letzterer ist demnach, wie leicht) ersichtlich, Tripal- 
mitin (berechnet Go = 75,93°%/o, H = 12,40%/o.) 

Die Reinheit des auf oben beschriebene Weise darge- 
stellten Lecithins wurde durch zahlreiche Phosphorbestimmungen 
sichergestellt, die stets einen P-Gehalt zwischen 3,7 und 4,1° © 
ergaben: eine Platinbestimmung ergab 11,1°/o0 Pt. 


1) Iiese letzte Reinigung des schon nach den tiblichen Methoden 
vereinigten Lecithins ist schon von Altmann empfohlen worden. 

















Ueber die Verbreitung des Rohrzuckers in den Pflanzen, 
liber seine physiologische Rolle und iiber lésliche Kohlenhydrate, 
die ihn begleiten. 


Zweite Abhandlung. 
Von 


E. Schulze. 


(Aus dem agriculturchemischen Laboratorium des Polytechnikums in Ziirich.) 


(Der Redaction zugegangen am 6, April 1899. 


In einer in Verbindung mit S. Frankfurt unter obigem 
Titel in dieser Zeitschrift!) von mir publicirten Abhandlung 
wurden die Resultate mitgetheilt, die wir bei Untersuchung 
von ungefiihr 30. pflanzlichen Objecten auf Rohrzucker er- 
hielten. Diese Resultate lieferten im Verein mit friiher schon 
bekannten Thatsachen den Beweis fiir die grosse Verbreitung 
des Rohrzuckers in den Pflanzen: sie konnten aber auch = zur 
Aufklirung der physiologischen Rolle dienen, die dieser Zucker 
in pflanzlichen Stoffwechsel spielt. Ferner wurde von uns 
hachgewiesen, dass in den von uns untersuchten Objecten der 
hohrzucker fast immer von léslichen invertirbaren Kohlen- 
ivdraten begleitet wurde, deren Quantitaéit meistens bedeutend 
grosser war, als diejenige der genannten Zuckerart — eine 
Krfahrung, welche sowohl bei der qualitativen Priifung auf 
Rohrzucker, als auch bei seiner quantitativen Bestimmung 
nicht unberiicksichtigt bleiben darf. 

Seit der Publication jener Abhandlung ist von mir und 
meinen Mitarbeitern noch eine Anzahl pflanzlicher Substanzen 


1) Bd. XX, S. 511—5d5, 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVIII. 









2S 


auf Rohrzucker untersucht worden. Die dabei erhaltenen Re- 


sultate, welche zur Ergiinzung der friiher gemachten Angaben 
und zur Bestiitigung der aus letzteren abgeleiteten Schluss- 
folgerung dienen koOnnen, theile ich im Folgenden mit. 

Fiir unsere Versuche, mit nur einer spiiter zu erwahnenden 
Ausnalime, diente das auch friiher von uns benutzte Verfahren: 
der Rohrzucker wurde aus den Extracten mit Hiilfe von Strontian- 
hydrat abgeschieden und sodann zur Krystallistation gebracht. 
Kine Beschreibung dieses Verfahrens haben wir zwar in der 
oben citirten Abhandlung schon gegeben: doch will ich im 
Folgenden noch einige Erfahrungen mittheilen, die bei der wieder- 
holten Anwendung der Methode von uns gemacht worden. sind 

Der rohrzuckerhaltige Niederschlag, welchen man. erhiill. 
wenn man den durch Auskochen des Untersuchungsobjecte- 
init VI—95° oigem Weingeist gewonnenen Auszug mit kochender 
Wiisseriger Strontianhydratljsung versetzt, und dann noch eine 
Zeit lang erhitzt, wird ber Ausfiihrung unseres Verfahrens nact) 
dem Abfiltriren, Auswaschen und Abpressen in eine Schale 
eebracht, mit) heisser Strontianhydratlbsung tbergossen und 
eine viertel bis eine halbe Stunde lang gekocht: der dabe 
ungelost geblhiebene Theil des Niederschlags wird sodann durch 
Filtration mit Hilfe eines Heisswassertrichters von der braun 
gefiirbten Losung, aus welcher beim Erkalten Strontianhydrat 
auskrystallisirt, getrennt. Durch die beschriebenen Operationen 
zerlegt man also die im weingeistigen) Extract) durch det 
Strontianzusatz hervorgebrachte Fiillung ino zwei Theile, die 
ich im Folgenden der Wiirze halber als «Strontianniederschlag 
und  Strontianfiltrat. bezeichnen will. Der «Strontiannieder- 
schlag , welcher bei Austithrung der oben beschriebenen Operia- 
tionen auf dem Filter bleibt, enthalt den Rohrzucker, daneben 
aber in der Regel noch andere Kohlenhydrate, als Stronti- 
verbindungen: das aus dem Heisswassertrichter _ablaufende 
«Strontianfiltrat» schliesst wenig oder gar keinen Rohrzucke! 
ein; es finden sich in ihm aber meistens andere Kohlenhydrate 
bald in geringer, bald in grésserer Quantitiit. Man kann detm- 
gemiiss das «Strontianfiltrat» unberiicksichtigt lassen, wenn e- 
sich nur um den Nachweis und die Isolirung des Rohrzucker- 
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handelt. wird es aber untersuchen. wenn man iiber die neben 
der genannten Zuckerart) vorhandenen Kohlenhydrate — sich 


moglichst weitgehenden Aufschluss verschaffen will. In diesem 
Kalle befreit man die Fliissigkeit, nach Entfernung der beim 
Erkalten ausgeschiedenen Strontianhydratkrystalle, durch Ein- 
leiten von NKohlensiiure so weit wie modglich vom gelésten 
Strontian, dunstet sie nach der Filtration im Wasserbade aul 
ein geringes Volumen ein und sucht sodann die darin  ent- 
haltenen Kohlenhydrate durch Ausfiillung mit) Alkohol = zu 
sewinnen. Den auf diesem Wege aus dem« Strontianfiltrat» zur 
Abscheidung gebrachten Kohlenhydraten sind aber in der Regel 
noch andere Substanzen ino nicht unbetriichtlicher Quantitiit 
heigemengt und es bedarf wiederholter Ausfiillung durch Alkoho!l 
<owle anderer, spiiter noch zu beschreibender Reinigungsopera- 
lionen, um sie in reinere Produkte itiberzutiihren. 

Veber die Art und Weise, in welcher man aus dem 
Strontianniederschlag» den Rohrzucker und die neben letzterem 
sich vorfindenden Kohlenhydrate isoliren kann, ist zur Erginzung 
der in der ersten Abhandlung gemachten Angaben noch Folgendes 
mitzutheilen: der in in Wasser vertheilte Niederschlag wird mit 
hohlensiiure behandelt,!) die durch Filtration vom Strontium- 
carbonal getrennte Losung sodannn im Wasserbade zum Syrup 
eingedunstet. Den Syrup extrahirt man wiederholt mit kochendem 
95° oigen Weingeist. Die vereinigten weingeistigen Extracte, 
welche den groéssten Theil des Rohrzuckers enthalten, werden 
cingedunstet, der Verdampfungsriickstand wieder mit kochendem 
Weingeist behandeit. Die nach dem Erkalten vom Ungelosten 
aubgegossene weingeistige LoOsung liefert, falls sie schon rein 
genug ist, beim langsamen Verdunsten?) bald) Rohrzucker- 
krystalle: andernfalls dunstet man sie wieder ein, behandelt 
den Verdampfungsriickstand wieder mit kochendem Weingeist 
und wiederholt diese Operationen, unter stetiger Beseitigung 
der in Weingeist unléslichen oder schwer lOslichen Substanzen, 


1, Man vergleiche unsere erste Abhandlung, S. 514. 


2, Zu diesem Zweck brachten wir sie unter eine Glasglocke iiber 


neentrirte Schwefelsiure. 
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270 — 


noch mehrmals. So gelingt es in der Regel auch dann, wenn 


nur relativ geringe Rohrzuckermengen vorhanden sind, schliess- 
lich weingeistige Losungen zu gewinnen, welche beim Ver- 
dunsten) Rohrzuckerkrystalle liefern. Zur Beforderung der 
Krvstallausscheidung kann man den Losungen wiihrend des 
Verdunstens von Zeit zu Zeit etwas starken Weingeist zusetzen: 
doch darf dieser Zusatz, wie sich von selbst versteht, nicht in 
solchem Maasse geschehen, dass in der Fliissigkeit eine nicht 
wieder verschwindende Triibung entsteht. 

Die in kochendem Weingeist schwer l6slichen oder un- 
loshichen syrupdsen Riickstiinde, welche bei Ausftihrung der im 
Vorigen beschriebenen Operationen nach dem Abgiessen der 
weingeistigen Extracte tibrig bleiben, schliessen in der Rege! 
noch einen Theil des Rohrzuckers ein. Man kann letzteren 
noch in Krystallen gewinnen, indem man den syruposen Riick- 
stand in wenig Wasser lést, die L6sung unter bestindigem 
Umriihren in absoluten Alkohol giesst, die dadurch erzeugte 
Fiillung abfiltrirt und das Filtrat langsam verdunsten  liisst. 

Es liegt auf der Hand, dass man einer solchen Reinigungs- 
operation auch die bet Verarbeitung des «Strontianniederschlags 
resultirende zuckerhaltige Losung direkt unterwerfen kann: man 
giesst in solchem Falle diese LOsung, nachdem sie durch Ein- 
dunsten geniigend concentrirt worden ist, unter bestiindigem 
Umriihren in) absoluten Alkohol, beseitigt die dabei nieder- 
fallenden Kohlenhydrate durch Filtration, verdunstet das Filtrat 
im Wasserbade zum Syrup und extrahirt letzteren mit kochen- 
dem Weingeist: die dabei gewonnene zuckerhaltige Loésung 
wird dann so behandelt, wie oben angegeben worden. ist. 
Dass es von Vortheil sein kann, die zuckerhaltigen Fliissiy- 
keiten mit Thierkohle zu behandeln, ehe man sie weiter ver- 
arbeitet, braucht kaum gesagt zu werden. 

Ob mit Hilfe der von mir beschriebenen Operationen der 
Rohrzucker leichter oder weniger leicht in Krystallform = sich 
gewinnen liisst, das hiingt vorzugsweise ab von der Beschaffen- 
heit der den Rohrzucker begleitenden Kohlenhydrate, sowie vou 
der Quantitiit, in der sie sich vorfinden. Sind diese Kohlen- 
hydrate wenig léslich in kochendem 95°/oigen Weingeist und 












ist ihre Menge nur gering, so gelingt es in der Regel sehr 
rasch, den Rohrzucker in Form gut ausgebildeter Krystalle zu 
isoliren. Anders ist es, wenn der Rohrzucker nur in- relativ 
veringer Menge sich vortindet und wenn die ihn’ begleitenden 
Substanzen eine etwas gréssere Loslichkeit in kochendem Wein- 
geist besitzen; dann bedarf es oft) wiederholten Eindunstens 
der LOsung und Wiederausziehens mit kochendem Weingeist, 
um den Rohrzucker krystallisationsfihig zu machen. Es_ set 
z. B. erwiihnt, dass aus einigen der weiter unten genannten 
Objecte, néimlich aus den Samen von Pinus Cembra und Phase- 
olus multiflorus, aus den Cotvledonen der Keimpflanzen dieser 
Phaseolus-Art und aus der Spindel des Maiskorns der Rohr- 
gucker nach dem von mir beschriebenen Verfahren sehr leicht 
in Krvstallen zu gewinnen war, wiahrend die Erreichung dieses 
Zieles z. B. bei den Haferpflanzen weit grossere Miihe ver- 
ursachte: hier musste die bei Verarbeitung des «Strontian- 
niederschlags» erhaltene Rohrzuckerlosung mit Hilfe der von 
mir angegebenen Mittel wiederholt gereinigt werden, ehe = sie 
Krystalle lieferte. 

Die Nebenbestandtheile tiben also in manchen Fiillen einen 
weitgehenden Einfluss auf die Krystallisation des Rohrzuckers 
aus den in beschriebener Weise erhaltenen Losungen aus. Da 
nun auch die Beschaflenheit dieser Nebenbestandtheile nicht 
immer die gleiche ist, so liisst sich keine fiir alle Fiille genau 
zutreffende Vorschrift fiir die Art und Weise geben, in welcher 
man die bei Verarbeitung der «Strontianniederschliige» resul- 
tirenden Fliissigkeiten behufs der Gewinnung von Rohrzucker- 
krvstallen zu behandeln hat; denn die Kigenschaften der Neben- 
hestandtheile machen es zuweilen erforderlich, die Behandlungs- 
welse in einzelnen Punkten zu modificiren. Auf diesen Umstand 
haben wir schon in der ersten Abhandlung aufmerksam 
gemacht. 

Die Kohlenhydrate, die sich in dem bei Ausfiihrung unseres 
Verfahrens erhaltenen Syrup neben Rohrzucker noch vorfinden, 
bleiben grésstentheils zuriick, wenn man diesen Syrup behufs 
(rewinnung des Zuckers wiederholt mit kochendem Weingeis! 
behandelt: sie kénnen aus der concentrirten wiisserigen Lésung 
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des Riickstands durch Weingeist gefiillt werden. Doch haben wir 
diese wiisserige Lésung vor der Ausfillung der Kohlenhydrate 
<tets gewissen Reinigungsoperationen unterworfen. So wurde 
zur Entfernung einer meistens darin noch enthaltenen geringen 
Strontlanmenge etwas Ammoniumearbonat zugesetzt. Auch 
wurde die Lésung zur Entfiirbung mit Thierkohle behande 
Endlich haben wir in einigen Fallen die Fliissigkeit mit Phosphor- 
wolframsiiure versetzt und den durch dieses Reagens hervor- 
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gebrachten Niederschlag abfiltrirt. Aus dem Filtrat wurde die 
iiberschiissige Phosphorwolframsiure durch Zusatz von Baryt- 
wasser entfernt.!) Die durch solche Operationen  gereinigte 
Losung wurde sodann durch Eindunsten im Wasserbade auf 
eine geeignete Concentration gebracht und nun unter bestiindigem 
Umriihren nach und nach, am besten tropfenweise, in absoluten 
Alkohol gegossen. Besass die wiisserige L6sung die richtige 
Concentration, so werden die Kohlenhydrate durch den Alkoho! 
in feiner Vertheilung, meistens als flockige Niederschliige. 
ausgeschieden: war die Loésung zu concentrirt, so scheiden 
sich beim Eingiessen in den Alkohol svrupdse Tropfen aus: 
ber zu grosser Verdiinnung der Losungen werden die Kohlen- 
hydrate) zwar durch den Alkohol in der Regel flockig gefiilll, 
ballen sich aber bald zn klebrigen, am Boden und an den 
Wiinden des Gefiisses anhaftenden Massen zusammen. Es is! 
daher zweckmiissig, stets einen Vorversuch mit einem Theil 
der Lésung zu machen und ihre Concentration zu dandern, 
falls letztere fiir die Ausfiillung der Kohlenhydrate nicht die 
geeignete ist. Die so gewonnenen Produkte werden durch 
mehrmaliges Wiederaufldsen in Wasser und Wiederausfiillen 
mit Alkohol gereinigt.2) Diese Reinigung ist néthig, um sie 


1) Einen Barytiiberschuss kann man durch Einleiten von Kohlen- 
siiure oder durch Zusatz von Ammoniumcarbonat entfernen. 

“) Zuweilen scheiden sich die Kohlenhydrate, beim Eingiessen 
ihrer wiisserigen Lésung in den Alkohol, in so feiner Vertheilung aus. 
dass sie sich nicht absetzen und auch nicht gut abzufiltriren sind. Fin 
Zusatz von einigen Tropfen verdiinnter Natronlauge bewirkt dann, dass 
die gefiillte Substanz sich gut absetzt. 
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sowohl von anderen Beimengungen, als auch von Rohrzucker 
vu befreien. Denn es liegt auf der Hand, dass es in der Regel 
nicht gelingen wird, den bei Verarbeitung des «Strontiannieder- 
-chlages» erhaltenen Svrup durch Auskochen mit Weingeist 
vollstiindig vom Rohrzucker zu befreien: ist aber der Riick- 
-tand zuckerhaltig, so wird auch in die in seiner wasserigen 
Losung durch Alkohol hervorgebrachte Fiillung meistens etwas 
Zucker eingehen, und es wird wiederholter Ausfillung aus 
wiisseriger Losung bediirfen, um = diesen Zucker zu ent- 
rernen, 

Nicht in allen Fiillen aber wird man auf diesem Wege, 
auch bei sehr hiiufiger Wiederholung der Ausfiillung, chemiseh 
einfache Substanzen erhalten: zudem = liegt ein’ Uebelstand 
darin, dass die Entscheidung der Frage, ob die gewonnenen 
Produkte einheitlich sind oder nicht, zuweilen mit Schwierig- 
keiten verbunden ist. Am _ giinstigsten ist die Sachlage, falls 
die beziigliche Substanz sich in Krystallform tberttthren lisst 
was uns aber nur selten gelungen ist): liegt ein amorphes 
Produkt vor, so wird man dasselbe, nachdem es auf seine 
Ligenschaften, insbesondere auf sein specifisches Drehungs- 
vermogen, untersucht worden ist, einer wiederholten Ausfiillung 
durch Weingeist aus wiisseriger Loésung unterwerfen und dann 
wieder untersuchen: haben durch die Wiederholung der Aus- 
lillung seine Eigenschaften keine Aenderung erlitten, so ist es 
wahrscheintich, wenn auch nicht vollig sicher, dass ein chemisch 
cinfacher Koérper vorliegt. 

Die im Vorigen erwiihnten Umstiinde, sowie die Schwierig- 
keiten, welche in denjenigen Fiillen, in welchen Gemenge 
vorliegen, einer Trennung der Gemengtheile entgegenstehen, 
haben zur Folge, dass die Untersuchung der ausser Rohrzucker 
wus den «Strontianniederschliigen» abgeschiedenen Kohlenhydrate 
hiufig zu unbefriedigenden Resultaten fiihrt. Dies bewog uns, 
cine genauere Untersuchung dieser Stoffe nur in einer be- 
<chrinkten Anzahl von Fiillen vorzunehmen. 

Das im Vorigen Gesagte gilt auch fiir die Kohlenhydrate, 
die aus den «Strontianfiltraten» durch Ausfillung  mittelst 















— 2 


Weingeist sich abscheiden lassen.1) Es liegt auf der Hand. 
dass bei Verarbeitung dieser Fliissigkeiten der Gewinnung 
reiner, chemisch einfacher Substanzen ebenso grosse, zuweiley, 
vielleicht) noch gréssere Schwierigkeiten entgegenstehen, als 
hei der Verarbeitung der « Strontianniederschliige ». Die Mitte, 
deren wir uns zur Reinigung der gewonnenen Produkte pe- 
dienten, waren in beiden Fiillen die gleichen. 

Die Objecte, die wir nach dem = Abschlusse der yon 
Frankfurt und mir publicirten Abhandlung noch auf Rohr- 
zucker untersuchten, waren Pflanzensamen, etiolirte Keim- 
pilanzen und oberirdische Theile griiner Pflanzen. Die gross 
Verbreitung des Rohrzuckers in reifen Pflanzensamen ist) von 
uns schon nachgewiesen worden: da aber die friiher unter- 
suchten Samen hauptsiichlich von Leguminosen und Gramineen 
stammten, so schien es von Interesse, auch noch die Samen 
einer Im System jenen Gewiichsen fernstehenden Pflanzengruppe 
auf die genannte Zuckerart zu untersuchen: wir wiihlten dazu 
die Coniferensamen., Doch haben wir auch noch den Samen 
einer Leguminose, niimlich Phaseolus multiflorus, untersucht. 
Dies geschah, um diesen Samen hinsichtlich des Rohrzucker- 
gehaltes mit den Keimpflanzen der = gleichen Leguminosenat! 
vergleichen zu konnen. Die Untersuchung einiger Gramineen- 
pllanzen hatte neben der Priifung auf Rohrzucker den Zweck. 
liber die neben dieser Zuckerart im Saft enthaltenen Kohlen- 
hydrate Aufschluss zu gewinnen, 

Der mit Hilfe von Strontianhydrat aus den Extracten 
abgeschiedene Rohrzucker wurde stets durch Umkrystallisiren 
aus verdiinntem Weingeist gereinigt.2) Zu seiner Identificirung 
dienten, ebenso wie friiher, neben dem Aussehen und dem 


—— 


1, Wir haben diese Kohlenhydrate bis jetzt nur wenig untersucli! 
in der Beschaffenheit scheinen sie in der Regel mit den in der gleichen 
Weise aus den zugehérigen Strontianniederschliigen gewonnenen Kolilen- 
hvdraten iibereinzustimmen. 7 

2) Vor dem Umkrystallisiren besass der Zucker in manchen Fiillen 
ein Aussehen, das von dem gewoéhnlichen Aussehen der Rohrzucker- 
krystalle bedeutend abwich. 













siissen Geschmack der Krystalle, sein specifisches Drehungs- 
yermoOgen!) in wisseriger Losung sowie die folgenden 
Reactionen : 

a) Die Krystalle gaben beim Erhitzen mit Resorein und 
Salzsiiure eine roth gefiirbte Fliissigkeit, aus welcher sich beim 
Krkalten braune Floecken ausschieden (sogenannte Liivulose- 
Reaction). 

b) Die wiasserige Losung der Krystalle reducirte nach 
dem Erhitzen mit Salzsiiure die Fehling sche Losung, wiihrend 
sie, nicht mit Salzsiiure erhitzt, kein Reductionsvermégen besass. 

¢) Nach dem Erwiirmen mit Invertin?) auf ca. 40° 
reducirte die wiisserige LOsung der Krystalle die Fehling sche 
I liissigkeit. 

Dass es sehr leicht ist, den Rohrzucker mit Sicherheit 
zu erkennen, sobald er in’ Krystallen vorliegt, ist) schon in 
unserer ersten Abhandlung ausgesprochen worden und = dart 
auch als allgemein bekannt gelten. 

Die Kohlenhydrate, die wir ausser Rohrzucker aus den 
Extracten abscheiden konnten, sind von uns nicht analysirt 
worden: dass es aber wirklich Kohlenhydrate waren, darf aus 
ihren Eigenschaften geschlossen werden. Sie waren sehr leicht 
loslich in Wasser und wurden aus der Losung durch W eingetst 
vefallt: durch wiederholte Fillung gereinigt und hierauf im 
Exsiccator getrocknet, bildeten sie weisse zerreibliche Massen. 
welche geschmacklos waren oder schwach siisslich schmeckten, 
beim Erhitzen im Platinschilehen unter starkem Aufbliihen 
verkohlten und dabei den Geruch entwickelten, der den 





1) Zur Bestimmung des specifischen Drehungsvermégens der Rohr- 
zuckerpriiparate und der anderen von uns untersuchten Kohlenhydrate 
diente ein Soleil-Ventzke’scher Polarisationsapparat. Die Angaben, 
die wir iiber die Ergebnisse der Bestimmungen im Folgenden machen, 
griinden sich in jedem Falle auf die Mittel von mehreren Ablesungen. 
Die Bestimmungen wurden simmtlich bei Zimmertemperatur ausgefiilirt. 
Fur reinen Rohrzucker ist [a)D bekanntlich = + 66,5°. 

2) Zur Verwendung kam ein von Merck in Darmstadt bezogenes 
invertinpriparat. Vor der Behandlung mit Invertin wurde den Rohr- 
ikerldsungen ein wenig Thymol zugesetzt. 








verbrennenden Kohlenhydraten eigenthiimlich ist. Mit Resorcin 
und Salzsiiture gaben sie siimmtlich die sogenannte Liivulose- 
reaction (es entstand eine rothe Lésung, die sich beim Erkalten 
unter Abscheidung brauner Flocken triibte). Thre wiisserige 
Losung reducirte nicht die Fehling sche Fliissigkeit: nach dein 
Erhitzen mit verdiinnter Salzsiiure besassen sie aber starkes 
Reductionsvermégen. Thre wiisserigen Losungen zeigten in 
Polarisationsapparat optische Wirksamkeit. Zieht man nun 
ferner in Betracht, dass diese Substanzen schwer loésliche. 
durch Kohlensiiure zersetzbare Strontianverbindungen gaben, so 
kann man kaum = daran zweifeln, dass es Kohlenhydrate 
waren. 

Im Folgenden gehe ich zur Mittheilung der Resultate tiber. 
welche fiir die verschiedenen Objecte sich ergaben. Bei der 
Bestimmung des Drehungsvermégens des Rohrzuckers und der 
anderen Kohlenhydrate wirkte Dr. E. Winterstein mit. 


A. Samen von Pinus Cembra, Pinus maritima und Picea excelsa. 


Die zerkleinerten Samen wurden mit Hilfe von Aether 
oder Petrolither ziemlich vollstaéndig enttettet und sodann mit 
Weingeist von 90—92 Volumprocent ausgekocht. Aus den 
Extracten liess sich auf dem oben beschriebenen Wege Rohr- 
zucker gewinnen.!) Besonders leicht gelang die Abscheidung 
des Zuckers bei den Samen von Pinus Cembra (Arve oder 
Zirbelkiefer), weniger leicht bei den Samen von Pinus maritima 
(Seekiefer) und von Picea excelsa (Fichte). Die Ausbeute war 
in allen Fiillen nur gering, am gréssten bei Pinus Cembra. 
Die Zuckerkrystalle gaben die oben angegebenen Reactionen: 
die Untersuchung im Polarisationsapparat, fiir welche selbst- 
verstiindlich die reinsten Priiparate verwendet wurden, gal 
folgende Resultate: 


1) Veber das Vorkommen von Rohrzucker in den Samen von 
Picea excelsa ist von N. Rongger, der diese Samen in meinem Labo- 
ratorium untersuchte, schon in den «Landwirthschaftlichen Versuchs- 
stationen», Bd. 51, S. 81 eine Mittheilung gemacht worden; ebendasells' 
auf S. 191 findet sich eine Mittheilung von N. Rongger und mir iibe! 
das Vorkommen von Rohrzucker in den Samen von Pinus Cembra. 











Rohrzucker aus Pinus Cembra: 


Eine Losung, welche in 20 cem. 1.2 gr. Substanz enthielt, 
drehte im 200 mm.-Rohr 23° S.-V. nach rechts: daraus be- 
rechnet sich «lp = —- 66.3°. 


Lohrzucker aus Pinus maritima: 


Kine Losung, welche in 10 cem. O,261 gr. Substanz 
enthielt, drehte im 200 mm.-Rohr 10,29 S.-V. nach = rechts: 
daraus berechnet sich [a@)p = -+ 67,6°. 


Rohrzucker aus Picea excelsa: 

Eine Losung, welche in 10 cem. 04292 gr. Substanz 
enthielt, drehte im 200 mim.-Rohr 16,59 S.-V. nach  rechts: 
daraus berechnet sich [a@}p = + 66,5°. 

Die im weingeistigen Extract aus den Samen von Picea 
excelsa durch Strontianhydrat hervorgebrachte Fiillung enthiell 
neben Rohrzucker noch ein zweites Kohlenhydrat, welches in 
<taurkem Weingeist fast unléslich war und sich in der oben 
beschriebenen Weise vom Rohrzucker trennen liess.‘) Durch 
wiederholtes Lésen in Wasser und Fiillen mit absolutem <Al- 
kohol gereinigt und sodann im Exsiccator getrocknet, bildete 
es eine reinweisse, in Wasser sehr leicht ldsliche Masse, 
welche erst nach dem Erhitzen mit Salzsiiure die Fehling sche 
Losung reducirte. Seine wiisserige LOsung war stark rechts- 
drehend [a]p = -+ 105,4°. Beim Erhitzen mit Salpetersaure 
lieferte es Schleimsiéure;: die Ausbeute daran, bestimmt nach 
der von Tollens gegebenen Vorschrift, betrug 29,2°/o0. Obwohl 
dieses Kohlenhydrat im Drehungsvermégen der Melitose (Rat- 
linose) sehr nahe steht, kann es doch nicht fiir identisch mit 
letzterer erkliirt werden: denn es gelang nicht, dasselbe in 
Krvstallform iiberzufiihren: auch lieferte es mehr Schleimsiiure, 
als das eben genannte Polysaccharid. 

Aus den Samen von Pinus maritima wurde eine iihnliche 
“ubstanz gewonnen, welche in der gleichen Weise sich vom 


1) Ueber dieses Kohlenhydrat finden sich auch Angaben in der 
oben citirten Abhandlung N. Rongger’s. 
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Rohrzucker trennen liess und beim Erhitzen mit verdiinnter 
Salpetersiiure gleichfalls Schleimsiiure lieferte. 

Auch die Samen von Pinus Cembra scheinen nebey, 
Rohrzucker noch ein anderes losliches, durch Strontianhydra| 
fillbares, Kohlenhydrat zu enthalten. Aus demselben liess sich, 
aber keine Schleimsiure gewinnen. 


B. Samen von Phaseolus multiflorus. 


Aus diesen Samen liess sich mit Hilfe des oben }e- 
schriebenen Verfahrens leicht Rohrzucker gewinnen, und zwar 
heferten 750 er. lufttrockener Samen (= d8O er. Trocken- 
substanz exclusive Schalen) ungefiihr 2,7 gr. Zuckerkrystalle. 
Diese Krystalle gaben die oben angegebenen Reactionen: dic 
Untersuchung im Polarisationsapparat gab folgendes Resultai 

Kine wiisserige Losung, welche in 20 cem. 1.704% 2 
Substanz enthielt, drehte im 200 mm.-Rohr 33,0° 5.-V. nac! 
rechts: daraus berechnet sich [a!p == —-+ 67,0°. 

Kin nur eimmal aus Weingeist umkrystallisirtes Zuacker- 
priparat zeigte ein etwas stiirkeres Drehungsvermogen | a|y) = 
—+- 68,3°. 

Wie in anderen Leguminosensamen, so fand= sich atc! 
hier noch ein nicht in Krystallform tiberftihrbares Kohlenhydra 
vor, welches in starkem Weingeist weniger l6slich war, il: 
Rohrzucker.  Dasselbe reducirte die Fehling sche Losung er-' 
nach dem Erhitzen mit Salzsiiure, gab mit Resorein und Salz- 
siiure die sogenannte Liivulosereaction und lieferte bein 
Krhitzen mit verdiinnter Salpetersiiure eine ansehnliche Quanti- 
tat von Schleimsiiure (mehr als 25°/o). Seine wisserize 
Losung war stark rechtsdrehend: [a@|p wurde —= —+- 110° ge- 
funden.?) Wir haben diese Substanz nicht durch wiederholte- 
Ausfillen mit Weingeist aus wiisseriger LOsung in ganz reine 
Zustand iiberzufiihren gesucht und vermédgen daher auch nici! 
anzugeben, ob sie mit den in anderen Leguminosensame! 


1) Die Zahl bezieht sich auf das im Exsiceator getrocknete, abe 
noch nicht wasserfreie Produkt. 





vefaundenen Kohlenhydraten dilnlicher Beschaffenheit) identisch 
i=t oder nicht. 


C. Cotyledonen der Keimpflanzen von Phaseolus multiflorus. 


In den Cotyledonen keimender Samen von Phaseolus 
multiflorus vermochte J. Sachs keine Glucose nachzuweisen,!) 
obwohl doch nicht bezweifelt werden kann, dass wiihrend der 
Keimung das Stirkemehl der Cotyledonen in lésliche Produkte 
umngewandelt wurde und dass diese Produkte den wachsenden 
Theilen der Keimlinge zuflossen. Die Vermuthung, dass hier 
ais geléstes Kohlenhydrat Rohrzucker sich vorfinde,  ver- 
uulasste mich, die Cotyledonen von Phaseoluskeimpflanzen , 
welche bet schwachem Lichtzutritt 7—8 Tage lang vegetirt 
hatten, zu untersuchen. Es gelang sehr leicht, aus diesen 
Cotyledonen nach unserem Verfahren Rohrzucker in Krystallen 
zu gvewinnen. Die Ausbeute war eine relativ) grosse: aus 
ca. BOO gr. frischer Cotyledonen = ca. 166 gr. Trockensubstanz 
ohne Schalen) erhielt’ ich 2,8 gr. Rohrzuckerkrystalle. Diese 
Krvstalle gaben die oben angegebenen Reactionen: die Unter- 
-uchung im Polarisationsapparat gab folgendes Resultat : 

Kine wiisserige Losung, welche in) 20 cem. 1,671 gr. 
Substanz enthielt, drehte im 200 mm.-Rohr 32,1! 8.-V. nach 
rechts: daraus berechnet sich {|p = + 66,4°. 

Kin nur einmal aus verdiinntem Weingeist) umkrystalli- 
“les Priiparat zeigte ein etwas grésseres Drehungsvermoégen 

‘A p= + 69,4). 

Die Ausbeute an Rohrzucker aus den Cotyledonen der 
Keimpflanzen war mehr als dreimal so gross, wie diejenige, 


i welche ich aus den ungekeimten Phaseolussamen erhielt. Da 

- es nun ferner wahrscheinlich ist, dass in den Samen_ der 
. Nolirzucker grésstentheils nicht in) den Cotvledonen, sondern 
: Wn Blatt- und Wurzelkeim sich vorfand, so ergibt sich die 
| 


~chlussfolgerung, dass in den Cotyledonen wiihrend des 
\cimungsvorgangs Rohrzucker sich gebildet hatte ein Vor- 
fulg, der von mir frither schon fiir andere Leguminosensamen 

1) Schon erwiihnt in unserer ersten Abhandlung, woselbst auch 
i Catat sich findet. 
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nachgewlesen worden ist. Es kann kaum = einem Zweite! 


unterliegen, dass der Rohrzucker aus den Cotvledonen = der 
wachsenden Theilen der Keimpflanzen  zugefiihrt wurde: ey 
dient also in den Cotyledonen als «Entleerungsstetf,. 
Wihrend aus den ungekeimten Phaseolussamen ausse 
Rohrzucker noch ein Kohlenhydrat, welches bei der Oxydation 
Schleimsiiure lieferte, zur Abscheidung gebracht) werden 
konnte, gelang dies nicht bei den Cotyledonen der Keimpflanzen 
Zwar gab der Riickstand, welcher bei Behandlung des zucker- 
haltigen Syrups mit kochendem Weingeist tibrig blieb, eine 
Fillung, als man ihn mit etwas Wasser verdiinnte und. div 
Fliissigkeit sodann in absoluten Alkohol goss: aber die sv 
gefiillte Substanz gab beim Erhitzen mit) verdiinnter Salpeter- 
siiure keine Schletmsiiure. Das schleimsiiureliefernde WKohtlen- 
hydrat, das in den ungekeimten) Samen- sich vorfand, we 
demnach wiihrend der Keimung umgewandelt worden. — Fiu 
diese Schlussfolgerung less sich leicht noch eine weitere Stiitze 
eewinnen. Wenn man die von den Schalen befreiten Phaseolus 
samen zerkleinert und mit kaltem oder schwach erwiirmtetn 
Wasser extrahirt, den Auszug zur Entfernung von Eiweiss- 
substanzen ete. mit Blelessig versetzt, das Filtrat vom Blei- 
niederschlag, nachdem es durch Schwefelwasserstoff vor 
gelosten Blet befreit ist, zum Syrup eindunstet, diesen Syrup 
in Salpetersiiure vom specifischen Gewicht 1,15  aufl6st une 
diese LOsung auf ein geringes Volumen eindunstet, so erhil! 
man Schleimsiure (schon bei Anwendung von 20—25 er 
Samenpulver resultirt eine nicht unbetrichtliche Schleimsiure- 
menge). In der gleichen Weise vermochte ich dagegen ii: 
den Cotvledonen der Keimpflanzen. bet Anwendung — vo! 
ca. 27 gr. Trockensubstanz, keine Sehleimsiiure zu erhalten 
Das in den Phaseolussamen  enthaltene Kohlenhydrat. 
welches bei der Oxydation Schleimsiiure lieferte, war al~ 
wihrend des WKeimungsvorganges entweder vollstandig ode! 
his auf einen nicht) mehr nachweisbaren Rest verbratcl 
worden) Das Gleiche gilt. wie friiher von uns nachgewlese! 


1) Kine Schlussfolverung, gegen welche sich nur dann ein Finwa 


erheben lesse. wenn man die unwahrscheinliche Annahme- mac! 

















worden ist, fir die in den Samen von Lupinus enthaltene 
Lupeose (friiher als 8-Galactan bezeichnet), sowie fiir ein 
‘jhnliches Kohlenhydrat, das sich in den Samen von Vicia 
-ativa vortindet. 

Was fiir Produkte wiihrend des Keimungsvorganges aus 
diesen Kohlenhydraten entstehen, dariiber liisst sich auf Grund 
der bis jetzt. vorliegenden Beobachtungen etwas Bestimmtes 
nicht aussagen: doch darf es wohl fiir nicht unwahrscheinlich 
erkliirt werden, dass sie in den keimenden Samen zur Bildung 
von Rohrzucker verwendet werden. 


D. Endosperm der Keimpflanzen von Ricinus communis. 


Die Abscheidung von Rohrzucker aus diesem Object 
veschah nicht mit Hilfe des oben beschriebenen Verfahrens, 
sondern auf ganz anderem Wege. Von jungen, ber schwachem 
Lichtzutritt gezogenen Keimpflanzen von Ricinus communis, 
hei denen das hypoeotvle Glied sich noch nicht gestreckt hatte, 
wurde das Endosperm abgetrennt und in’ absoluten Alkohol 
eebracht in der Absicht, es spiiter auf seine. stickstoffhaltigen 
Bestandtheile zu untersuchen. Als dem Alkohol spiiter noch 
Aether zugesetzt worden war, schieden sich nach einiger Zeit 
un der Gefiisswand kleine, gut ausgebildete Krystalle ab, welche 
-iiss schmeckten und die oben angegebenen Reactionen des 
Rohrzuckers gaben. Da thre Quantitiit nur gering und eine 
bestimmung ihres specifischen Drehungsvermogens im Polari- 
sationsapparat daher nicht mit Sicherheit ausfiihrbar war, so 
untersuchte auf meine Bitte mein College, Herr Professor 
lL. Grubenmann, dieselben krystallographisch; auf Grund 
dieser Untersuchung erkliirte er die Krystalle fiir Rohrzucker. 

Man wird vielleicht annehmen diirfen, dass bet der Um- 
wandlung des im Endosperm von Ricinus in) grosser Menge 
enthaltenen Fettes withrend der Keimung Rohrzucker sich 
bidet und dass diese Zuckerart also auch hier die Rolle eines 
Entleerungsstoffes spielt. 


wollte, dass jenes Kohlenhydrat sich nur im Blatt- und Wurzelkeim 


‘orgetunden hatte. 
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E. Kolben von Zea Mais. 


Wie in den Samen anderer Cerealien, so findet auch in 
demjenigen von Zea Mais bekanntlich wiihrend des Reifens 
<tarke Anhiiufung von Stiirkemehl statt. Es ist) nicht) zu be- 
zwelfeln, dass als Material fiir die Stiirkemehlbildung die aus 
den griinen Pflanzentheilen in die Samen einwandernden Kohlen- 
hvdrate dienen. Gesetzt, dass unter diesen Kohlenhydraten 
Rohrzucker sich findet oder dass letzterer allein’ hier als 

Wanderstoff) auftritt, so muss in demjenigen Theile des 
Maiskolbens, den man als die Spindel bezeichnet, Rohrzucker 
sich nachweisen lassen. Dies gelang in der That leicht, wie 
aus den nachtolgenden Angaben zu ersehen ist. 

Von noch unreifen Maiskolben, die im August von = den 
Pilanzen abgetrennt worden waren, entfernten wir die Korner 
und die darunter liegende Gewebeschicht; die dabei tibrig 
gebliebenen fleischigen Theile, die sogenannten Spindeln, wurden 
mit dem Messer zerkleinert und dann sofort mit Weingeis! 
wusgekocht. Den weingeistigen Auszug verarbeiteten wir in 
der friher beschriebenen Weise. Aus dem = dabei erhaltenen 
Strontianniederschlag less sich leicht Rohrzucker in Krystallen 
gewinnen. Die Krystalle gaben die oben angegebenen Reac- 
lionen. Die Untersuchung im Polarisationsapparat gab folgende- 
hesultat: 

Kine wiisserige Losung, welche in 20) cem. 1,200) gr. 
Substanz enthielt, drehte im 200 mm.-Rohr 22.78 S.-V. nach 
rechts.  Daraus berechnet sich [a@) p= + 65,5°. 

Der «Strontianniederschlag» schien neben  Rohrzucker 
andere Kohlenhydrate nicht, oder doch wenigstens nur in sehr 
everinger: Menge zu enthalten. 


F. Grtine Pflanzen von Avena sativa (Hafer). 


Die Haferpflanzen, die wir fiir den Versuch verwendeten. 
wurden im Juli dem Felde entnommen, in einer Wachsthums- 
periode, in welcher die) Aehrenbildung noch nicht) begonnen 
hatte. Sie wurden tiber dem Boden abgeschnitten, mit eine 
sogenannten Wiegemesser moéglichst gut zerkleinert und = dant 
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<ofort mit Weingeist von ca. 90) Volumprocent) ausgekocht. 
Der weingeistige Auszug wurde in der oben beschriebenen 
Weise verarbeitet. Der dabei erhaltene voluminése « Strontian- 
niederschlag» lless sich schwer auswaschen. ber der Zerlegung 
mittelst Kohlensiiure heferte derselbe eine ziemlich stark ge- 
firbte Fliissigkeit, bei deren Verdunstung ein braun gefiirbter 
syrup resultirte. Dieser Syrup wurde zur Gewinnung von 
Rohrzucker mit kochendem 95° /oigen Weingeist behandelt. 
Die so gewonnene LoOsung musste einer wiederholten Reinigung 
durch Eindunsten und Wiederausziehen mit) kochendem Wein- 
veist) unterworfen werden, ehe der Rohrzucker daraus  kry- 
stallisirte. Der durch Umkrystallisiren aus verdiinntem Wein- 
veist gereinigte Zucker gab die oben angegebenen Reactionen. 
Die Untersuchung im Polarisationsapparat gab folgendes Resultat: 

Kine wiisserige Losung, die in) 10 cem. 0.300 er. Sub- 
<tanz enthielt, drehte im 200 mm.-Rohr 14.58 S.-V. nach rechts: 
daraus berechnet sich je) = + 66,3°. 

Die Ausbeute an Rohrzucker war nicht gross: aus 5 ke. 
frischer Haferpflanzen erhielten wir nur etwa O gr. reine 
Rohrzuckerkrystalle (doch waren die Reinigungsoperationen mit 
-tarkem Substanzverluste verbunden: die urspriinglich vorhan- 
dene Rohrzuckerquantitat war also ohne Zweifel bedeutend 
OPOSSEP }, 

Den braun gefiirbten Riickstand, welcher iibrig geblieben 
war, als der bet Verarbeitung des  Strontianniederschlags» er- 
haltene Svrup behufs Extraction des Rohrzuckers wiederholt 
init kochendem 95° oigen Weingeist) behandelt) wurde. lOsten 
wir in’ Wasser und behandelten die Lésung zur Entfiirbung 
mit TPhierkohle. Da die Fliissigkeit mit) Phosphorwolframsiiure 
einen, allerdings nicht starken, Niederschlag gab, so setzten wir 
dieses Reagens zu, solange noch ein Niederschlag entstand, be- 
reiten das Filtrat: durch Barvtwasser von der iiberschiissigen 
Phosphorwolframsiiure und dunsteten es sodann im Wasserbade 
zim diinnen Svrup ein, nachdem es zuvor noch durch Ammon- 
carbonat von einer geringen, darin noch vorhanden Baryt- oder 
“trontianmenge befreit worden war. Den Syrup gossen wir in 
ahsoluten Alkohol, wobei eine sehr starke Fiillung entstand. 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVII 2) 











Die gefallte Substanz wurde durch 7—8 maliges Wiederauflise) 
in Wasser und Wiederausfiillen mit Alkohol gereinigt: behuf: 
Entfirbung wurde noch mehrmals Behandlung mit Thierkohle 
eingeschaltet. 

Das so gewonnene Produkt stimmte im Verhalten mit de; 
von Frankfurt und mir?) aus griinen Roggenpflanzen darge- 
stellten Secalose (wahrscheintich C, H.,0,,.) tiberein. Es bildete 
eine vollig weisse, in Wasser sehr leicht lOsliche Masse. welche 
mit Resorcin und Salzsiiure die sogenannte Liivulosereaction gal, 
und nach dem Erhitzen mit einer verdiinnten Mineralsiiure dic 
Fehling sche Lo6sung stark reducirte. Sie war leicht invertirba 
durch Siuren und lieferte bei der Inversion allem Anschein nach 
nur Frachtzueker (Liivulose, d-Fructose). Ueber die Einzeln- 
heiten der beziiglichen Versuche ist) Folgendes mitzutheilen: 
6.0 gr. des Kohlenhydrats wurden mit 742 com. Schwefelsiiure 
vom specifischen Gewicht 1,156 und ca. 100 com. Wasser eine 
Stunde lang auf 80° erhitzt. Die Flissigkeit wurde sodann 
mit Hilfe von Baryvumearbonat von der Schwefelsiure befrei! 
und im Wasserbade zum Syrup eingedunstet. Den Syrup  be- 
handelte ich mit heissem 95° oigen Weingeist. wobel derselbe 
zum grossten Theil in Lésung ging. Die nach dem Erkalten 
vom Ungelésten abgegossene weingeistige Fliissigkeit  leferte 
beim Verdunsten einen stark siiss schmeckenden Syrup, welche! 
stark linksdrehend war ({a}p wurde = ca. — 82° gefunden)’ 
und mit Resorcin und Salzsiiture starke Liivulosereaction gal 
Das nach bekannter Methode *) dargestellte Osazon des Zucker- 
schinolz bet 205° und besass also den Schmelzpunkt des Gluc- 
osazons. Diese Versuchsergebnisse fithren zu der Schilus=- 
folgerung, dass bei der Inversion des Kohlenhydrats Fruclit- 
zucker (d-Fructose) entstanden war. Um auf das Vorhanden- 
sein anderer Inversionsprodukte zu priifen, wurde zuniichst eine 


1) Diese Zeitschrift, Bd. XX, S. 537. 

2) Berechnet auf Grund einer Bestimmung des Trockensubstanz- 
gehalts der Zuckerlésung, deren Resultat nur als approximativ gelten kann 

3) Wir verfuhren so. wie es in unserer ersten Abhandlung 


Seite 541 angegeben worden ist. 
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Losung von 2—3 er. des Kohlenhydrats, in ca. 380: Cem. vom 


~pecifischen Gewicht 1,15 im Wasserbade auf 1/3 des Volumens 
eingedampft. Die Fliissigkeit lieferte, auch nach dem Erkalten, 
keine Schleimsiiure, dagegen enthielt sie viel Oxalsiiure, 
welche leicht) in’ Krystallen zu) gewinnen war. Um auch 
das Vorhandensein von Zuckersiiure unter den Oxvdations- 
produkten zu priifen, wurde eine Auflbsung von 5—6 gr. des 
Kohlenhydrats in ca. 380 cem. Salpetersiiure vom specifischen 
Gewicht 1,15 im Wasserbade zum Syrup eingedampft: der 
Versuch, aus diesem Syrup das saure Kaliumsalz der Zucker- 
siure darzustellen, gab aber ein negatives Resultat. Auch 
Mannose less sich, nach bekanntem Verfahren, unter den 
Inversionsprodukten nicht nachweisen. Es scheint also, dass 
bei der Inversion des Kohlenhydrats nur Fruchtzucker entstand. 
Dass das Gleiche fiir die Secalose gilt, ist von S. Frankfurt 
und mir nachgewiesen worden. 

Die Untersuchung des Kohlenhydrats im Polarisations- 
apparat gab folgendes Resultat: Eine wiisserige Losung, welche 
in 2O cem. 1.485 gr. wasserfreie Substanz!) enthielt, drehte 
im 200 mm.-Rohr 13,6° nach links. Daraus berechnet sich 
“iy = — 31,7°, wahrend fiir Secalose im Mittel |} = 
28.75)" gefunden wurde. Auf die Differenz von ca. 3° kann bei 
der UVebereinstimmung, welche die beiden Substanzen im iibrigen 
Verhalten und insbesondere auch in’ der Beschaflenheit der 
Inversionsprodukte zeigten, nicht viel Gewicht gelegt werden 
lunsoweniger als alle von uns untersuchten Praparate nicht vollig 
fret von Asche und demnach nicht absolut rein waren. Es ist 
also hoéchstwahrscheinlich, dass unser Produkt) identisch mit 
Secalose ist. 

Das Kohlenhydrat, auf welches sich die im Vorigen ge- 
tnachten Mittheilungen beziehen, fand sich in den Haferpftlanzen 
in welt grésserer Menge vor, als der Rohrzucker: die Ausbeute 
daran war ungefiihr 20 mal so) gross, als die Ausbeute an 
Rohrzucker. 


1, Der Feuchtigkeitsgehalt des fiir die Untersuchung verwendeten 
l’riparats wurde durch Trocknen im Wasserstoffstrom bei 100° bestimmt 
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G. Gritine Pflanzen von Lolium italicum (Italienisch Raygras.) 


Die zur Untersuchung verwendeten Raygraspflanzen waren 
im Garten unseres Institutes gewachsen und wurden im Juli 
geerntet, als sie eine Hohe von ca. 30 em. tiber dem Boder 
erreicht batten: die Bildung von Bliithen hatte bei ihnen noch; 
nicht begonnen. Sie wurden tuber dem Boden abgeschnitten. 
mit Hilfe eines Wiegemessers moglichst fein zerkleinert und 
dann sofort mit 90° oigem Weingeist ausgekocht. Den Auszug 
verarbeiteten wir in der frither beschriebenen Weise. Aus dem 
daber erhaltenen © Strontianniederschlag» liess sich leicht Rolhr- 
zucker in Krystallen gewinnen. Die Krystalle gaben die oben 
angegebenen Reactionen. Die Untersuchung im Polarisations- 
apparat gab folgendes Resultat: 
Substanz enthielt. drehte im 200 mm.-Rohr 12.5° S.-V. nach 
rechts. Daraus berechnet sich {a@{p = + 64,8°. 

Fir ein nur einmal aus verdiinntem Weingeist umkrystalli- 


Kine wiisserige Loésung, welche in) 10 com. 0,333: gr. | 


sirtes Priiparat wurde cin etwas geringeres Drehungsvermogen 
(la)y = + 63,5°) gefunden, vermuthlich deshalb, weil dem 
Zucker noch etwas von dem linksdrehenden Kohlenhydrat an- 
haftete, welches neben thm im «Strontianniederschlag» enthalten | 
war. Dieses andere Kohlenhydrat, welches in starkem Wein- 
geist sich nicht loste und in der friiher beschriebenen Weise 





vom Zucker getrennt wurde, scheint mit der Secalose und also 
auch mit dem in den Haferpflanzen neben Rohrzucker ent- 
haltenen Kohlenhydrat) identisch zu sein. Durch mehrmalige- 
Killen mittelst Alkohols aus wiisseriger Losung gereinigt und 
sodanhn im Exsiecator getrocknet, bildete es eine welsse, 11 
Wasser sehr leicht losliche Masse, welche mit Resoremn und 
Salzsiiure die sogenannte Liivulosereaction gab und nach det 
Krhitzen mit) verdiinnter Salzsiiture die Fehling sche Losung 
stark reducirte. Um zu priifen, ob auch dieses Kohlenhydra’ 
bei der Inversion Fruchtzucker lieferte, wurden 2—3 gr. davon 
mit 2—8 cem. Schwefelsiiure vom specifischen Gewicht t.lo6 
und ca. SO com. Wasser eine Stunde lang auf 80°) erhitzt. 
Die mit Hilfe von Baryvumearbonat von der Schwefelsiiure be- 














ireite Fliissigkeit wurde sodann zum Syrup eingedunstet. Den 
syrup behandelte ich mit kochendem 95°/oigen Weingeist. 
wobei er zum gréssten Theil in Losung ging. Die nach dem 
Erkalten vom Ungeldsten abgegossene Fliissigkeit lieferte beim 
Verdunsten einen siiss schmeckenden Syrup, welcher stark links- 
drehend war ((@|p wurde ungefiihr —= — 88° gefunden).!) Das 
in bekannter Weise dargestellte Osazon des Zuckers schmolz 
bei 205° und besass demnach den Schmelzpunkt des Cluc- 
osazons. Daraus ist zu schliessen, dass auch dieses Kohlen- 
hvdrat bet der Inversion Fruchtzucker (d-Fructose) lieferte. 

Die Untersuchung des) Kohlenhvdrats im Polarisations- 
apparat lieferte folgendes Resultat : 

Kine wiisserige Losung, welche in) 10) cem. O.8972. gr. 


wasserfreie Substanz?) enthielt. drehte im  2OO > mm.-Rohr 


~~ 


°° 


12.6°S.-V. nach links: daraus berechnet sich [a}p = 24, 

Das aus dem Ravgras dargestellte Kohlenhydrat  besass 
iso ein etwas geringeres Drehungsvermoégen als die Secalose. 
Die Ursache dafir kann aber darin liegen, dass wir bei der 
Reinigung dieses Kohlenhydrates, welches nur in relativ geringer 
Quantitait erhallen wurde, die Ausfiillung mittelst Weingeist aus 
wiisseriger LOsung nicht so oft wiederholen konnten, wie dies 
bel der Secalose geschehen ist. Gesetzt aber, dass jenes Kohlen- 
hvdrat mit Secalose nicht identisch ist, so muss es doch jeden- 
falls fiir eine der letzteren sehr dihnliche Substanz erklirt werden. 

Wie in den Haferpflanzen, so fand sich auch im Ravgras 
dieses andere Koklenhydrat zweifellos in weit grésserer Quan- 
litat vor, als der Rohrzucker. 





Die im Vorigen mitgetheilten Resultate, zu denen wir bei 
der Untersuchung ven neun vegetabilischen Objecten gelangt 


1, Berechnet auf Grund einer Bestimmung des Trockensubstanz- 
sehalts der Zuckerlisung, deren Resultat nur als approximativ gelten kann. 
*) Der Feuchtigkeitsgehalt des fiir die Untersuchung verwendeten 
rAparats wurde durch Austrocknen bei 100° im Wasserstoffstrom be- 
timmmet. 
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~ind, bringen Bestiitigungen fiir die in unserer ersten Abhand- 


lung ausgesprochenen Schlussfolgerungen. 

Die von S. Frankfurt und mir ausgefiihrte Untersuchung 
fihrte u. Al zu dem Ergebniss, dass der Rohrzucker in reifen 
Pilanzensamen in grosser Verbreitung, wenn auch nur in kleinen 
Ouantitiiten, sich vorfindet. Eine neue Stiitze fiir diese Schluss- 
folgerung bildet die Thatsache, dass auch in den Samen- yon 
Giewichsen, die zu den Gvymnospermen gehoren, namlich in 
den Samen der Coniferen, die genannte Zuckerart vorkommt, 

Man darf annehmen, dass der Rohrzucker fiir die Samen 
als leicht verwendbarer Reservestoff von Wichtigkeit. ist. 
obwohl er in ihinen nur in kleinen Mengen enthalten ist. 9 Ep 
findet sich, soweit dies bis jetzt untersucht worden ist, vor- 
zugsweise im Blatt- und Wurzelkeim vor!) und kommt walhr- 
<cheinlich zur Verwendung, sobald die Entwicklung des Keim- 
lings beginnt. Dass aber wiithrend der Entwicklung der Keim- 
mlanzen der Rohrzuckergehalt derselben nicht abnimmt, sondern 
im Gegentheil sich vermehrt, ist an mehreren Objecten  nach- 
gewlesen worden, Den ersten und sichersten Beweis  datiir 
lieferte die Untersuchung der Keimpflanzen von Lupinus luteus: 
in denselben fanden wir Rohrzucker in_ betriichtlicher Menge. 
withrend diese Zuckerart in’ den ungekeimten Lupinussamen 
nicht nachgewiesen werden konnte.?) Ber Vicia sativa fand 
sich in Stiigigen Keimpflanzen mehr Rohrzucker vor, als in 
den ungekeimten Samen: das Gleiche schien bet Helianthus 
annuus der Fall zu sein. Nach Brown und Morris— ver- 
wandelt sich im Gerstenmalz die bei Umwandlung der. stick- 
-tofffreien Reservestoffe des Endosperms entstandene Malto-e 
=piiter in’ Rohrzucker.?) Im Einklang mit) obiger  Schlu-=- 
foleerung stehen die in dieser Abhandlung mitgetheilten be- 


1, Fir eine Graminee (Triticum vulgare) ist dies mit Sicherhe:! 
nachgewiesen worden, héchstwahrscheinlich gilt es auch fiir die zu den 
Leguminosen gehorende Arachis hypogaea. 

2) Ek. Schulze. Ueber die Bildung von Rohrzucker in Keimpflanzen 
von Lupinus luteus, Berichte der d. Botan. Gesellschaft, 1889, Bd. \!! 
Seite 2S. 

3) Wie schon in unserer ersten Abhandlung erwiihnt worden 
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obachtungen: es gelang uns, ber Phaseolus multiflorus und 
Ricinus communis Rohrzucker in denjenigen Theilen der Keim- 
pflanzen nachzuweisen, in welchen die der Umwandlung unter- 
liegenden Reservestoffe vorzugsweise enthalten sind, niimlich 
in den Cotvledonen bezw. im Endosperm. 

Wenn man aber auf Grund dieser Beobachtungen auch 
annehmen darf, dass in den genannten Objecten ber der Ent- 
leerung der Reservestoffbehalter der Rohrzucker eine Rolle 
-pielt, so ist damit noch nicht gesagt, dass dies in’ allen WKeim- 
pflanzen der Fall ist. Es ist sehr wohl modglich, dass bei jenem 
Vorganz der Rohrzucker zuweilen durch andere Kohlenhvdrate, 
z. B. durch Maltose, vertreten wird.?) 

Der bei der Entleerung von Reservestoffbehiltern sich 
bildende Rohrzucker dient ino den beziiglichen Objecten als 
Wanderstoff). Dass diese Zuckerart in der Pilanze auch in 
anderen Vegetationsperioden die gleiche Rolle spielt, ist) von 
friher her schon bekannt (man vergl. unsere erste Abhand- 


2 


lung).2) Ein Beispiel dafiir bildet auch das jetzt von uns nach- 


1, In den Berichten der deutsch. Botan. Gesellsch., Bd. XIV, S. 210, 
macht K. Puriewitsch in seiner Abhandlung itiber die selbstthiitige Ent- 
leerung der von den Samen abgetrennten Reservestoffbehilter mit Hilfe 
einer kleinen Gypssiiule, die mit threr Basis in Wasser steht, die Mit- 
‘heilung, dass die dabei erhaltene Fliissigkeit neben direkt reducirenden 
NKohlenhyvdraten in den meisten Fallen auch solche enthielt. die erst 
nach der Inversion die Fehling’sche Lésung reducirten; die Menge der 
etzteren betrug nach seinen Bestimmungen bei einigen Objecten ca. 20° 'o 
von der ganzen Kohlenhydratmenge, bei einem anderen nur 2—5° 4 da- 
von. Bei drei Objecten, niimlich bei Phénix dactilifera, Dahlia variabilis 
ind Alum Cepa, wurden nur direkt reducirende Kohlenhydrate vorge- 
funden. Unter den letzteren kann. neben Glucose. Maltose sich vorgefunden 
haben, unter den erst nach der Inversion reducirenden Kohlenhydraten 
Rohrzucker. Die Zahlen, welche Puriewitseh fiir das Mengenverhiilt- 
iiss zwischen reducirenden und nicht direkt reducirenden Kohlenhydraten 
angibt. konnen freilich als genau zutreffende kaum betrachtet werden: 
ienn neuere Erfahrungen haben gezeigt. dass einer genauen Bestimmung 
ier in einem Pflanzenextract enthaltenen invertirbaren Kohlenhydrate in 
manchen Fillen uniibersteigliche Schwierigkeiten entgegenstehen (man 
vergl, unsere erste Abhandlung, S. 542). 

2) Man vergleiche auch W. Pfeffer, Pflanzenphysiologie. 2. Aull. 


dd. I, S. 472 
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gewlesene Auftreten des Rohrzuckers in der Spindel des Mais- 
kolbens. Die reifenden Maiskorner, in denen Stiirkemehl sich 
anhiautt, miissen das Material fiir die Stiirkemehlbildung aus 
der Spindel erhalten. Die Annahme, dass der in’ der Spinde! 
In betrachtlicher Quantitit sich vorfindende Rohrzucker in dic 
retfenden Korner iibergeht und = sich dort in Stiirkmehl um- 
wandelt, darf wohl als eine berechtigte gelten. 

Auch der in jungen griinen Hafer- und Ravgraspflanzen 
enthaltene Rohrzucker darf wohl als «in der Wanderung be- 
griffenes Kohlenhydrat angesehen werden. Die genannten 
Pilanzen, ebenso wie die friiher von uns untersuchten Roggen- 
Dilanzen, enthielten aber nur wenig Rohrzucker: in weit grésserer 
Menge fanden sich in ihnen andere leicht lOsliche invertirbare 
Kohlenhydrate vor. Das aus Roggenpflanzen  abgeschiedene 
Kohlenhydrat) solcher Art haben wir als Secalose bezeichnet : 
die Wohlenhydrate aus Hafer- und Ravgraspflanzen  scheinen 
mit dieser Secalose identisch zu sein. 

In den von S. Frankfurt und mir untersuchten Objecten 
wurde der Rohrzucker fast ausnahmslos von anderen lOslichen 
Invertirbaren WKohlenhydraten begleitet, deren Quantitat off viel 
erosser war, als diejenige des Rohrzuckers. Das Gleiche gilt 
auch fiir die spiiter von uns untersuchten Objecte. Dass diese 
Krfahraung sowohl bet dem = qualitativen Nachweis des Rolhr- 
zuckers als auch bei seiner quantitativen: Bestimmung bertick- 
sichtigt werden muss. sei hier noch einmal hervorgehoben. Die 
von J. Sachs angegebene mikrochemische Reaction auf Rolhr- 
zucker, welche auf der Eigenschaft des letzteren, mit Kupfer- 
sulfat und Kalilauge eine) blaue Losung zu geben, beruht, 1s! 
unbrauchbar, falls daneben andere ldsliche Kohlenhydrate sich 
vorfinden.!; 5 Wenn man ferner aus der Glucosemenge, die 1h 
einem Pfilanzenextract beim Kochen mit einer verdiinnten Mineral- 
siiure sich gebildet hat, den Rohrzuckergehalt des Extracts  be- 
rechnen will, so wird man in den meisten Fallen ganz un- 


1, Dass auch das Vorhandensein von gewissen organischen  aurer 
oder von mehrwerthigen Alkoholen diese Reaction zu einer trigerischen 
machen kann, ist in unserer ersten Abhandlung auf Seite 512 erwihn! 
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richtige Resultate erhalten. Man koOnnte denken, dass man 
in solcher Weise wenigstens den Gesammitgehalt des Extracts 
an invertirbaren Kohlenhydraten genau ermitteln kénnte. Aber 
auch dieses Ziel liisst) sich auf diesem Wege in der Regel 


nicht erreichen, aus Griinden, die schon in unserer ersten Ab- 
handlung auf S. 542 dargelegt worden = sind. 3) 


1, Man vergleiche auch die Mittheilungen, die ich iiber diesen 
(iegenstand in der Chemikerzeitung 1894, Nr. 29, sowie in den Land- 
wirthsch. Versuchsstationen, Bd. #8, Seite 439—44#1, gemacht habe. 











Ueber das Thymin. 
Von 
WI. Gulewitsch. 


Mit einer Tafel. 


Aus dem physiologischen Institut in Marburg. 


Der Redaction zugegangen am 10. April 1899.) 


Das Thymin, COH.NJOS, wurde von A. Kossel und 
A. Neumann?) im Jahre 1893 als Spaltungsprodukt der Thy- 
musnucleinsiiure entdeckt: dieselben Verfasser haben das Thymin 
aus Hefe- und Milznucleinsiiure erhalten.?) Von Miescher 
wurde sodann dieser) Korper aus) Lachssperma ound von 
A. Kossel4) aus StOrsperma isolirt. Weitere Angaben  iiber 
die Verbreitung des Thymins im thierischen Organismus. felilen 
bis jetzt, und die Untersuchungen in dieser Richtung sind desto 
wiinschenswerther, da oman nach den neueren Anschauungen 
von A. WKossel®) die Nucleinsiituren in) zwelt Gruppen einzu- 
theilen hat, deren eine das Thymin als Spaltungsprodukt ergibt 
| Thymonucleinsiiuren) ), wahrend die andere («Gruppe der 
lnosinsiure®) und Guanylsiiure»)*) diesen Korper nicht liefert. 


1, A. Kossel und A. Neumann, Ber. d. deutsch. chem. Ges 
Kd, XXVI, S. 2754. 

2) A. Kossel und A. Neumann, ibid., Bd. XXVIL, 8. 2217. 

3) F. Miescher (bearb. von O. Schmiedeberg), Arch. f. ex} 
Path. u. Pharm., Bd. XXXVIE S. 124. 

4, A. Kossel, diese Zeitschr., Bd. XXII, 8. 189. 

> A, Kossel, in Liebreich’s Eneyklopaedie, III. Bd.. Artik 
Nucleinstoffe. i: 

6) Haiser, Monatsh. der Chemie, Bd. XVI. 8S. 190. 

7) J. Bang, diese Zeitschr., Bd. XXVIL S. 156. 
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Darum habe ich auf Veranlassung von Herrn Professor 


A. Kossel untersucht, ob auch die Nueleinsiiture der Hirings- 
testikeln das Thymin bei ihrer Spaltung ergibt. Zugleich habe 
ih auch die krystallographische Untersuchung des Thymins 
ausgefihrt, was von grosser Wichtigkeit fiir die Identificirung 
einer klemen Menge von dieser Substanz sein kann. Die zu 
diesem Zwecke nothigen reinen Priiparate von dem aus Stor- 
sperma und Thymusdriise erhaltenen) Thymin hat) mir Herr 
Prof. A. Kossel giitigst zur Verfiigung gestellt, woftr ich thm 
auch an dieser Stelle meinen besten Dank ausspreche. 

Das Thymin, welches durch Spaltung der Hiiringstestikeln 
beim Kochen mit) verdiinnter Schwefelsiiture!) entstand, habe 
ich ber der Trennung des Arginins vom Histidin durch Silber- 
nitrat und Ammoniak (lo6. S. 8) im Silberniederschlage 
erhalten. Nach Zersetzung des ausgewaschenen Niederschlages 
mit) Schwefelwasserstoff und nach Eindampfen der Losung 
krystallisirte das) Thymin = sogleich nach dem Erkalten aus, 
wihrend das Histidin in) der Lésung blieb. Die) Substanz 
wurde nach Entfirbung mit Thierkohle aus modglichst wentg 
heissem Wasser umkrystallisirt, wobei sie in Form vollstindig 
larbloser blittchen erhalten) wurde. 

Kine andere Portion von Thymin habe ich aus einem 
Praparate von noch nicht reinem Arginin’ erhalten, welches 
vorher mit Phosphorwolframsiiure gefallt war. Nach dem Ver- 
-etzen der Losung dieses Priiparates mit) 5°/oiger Losung von 
Quecksilberchlorid wurde das Thymin sowohl im Niederschlage, 
wie auch im Filtrate davon gefunden und nach Entfernung 
des Quecksilbers mit Schwefelwasserstoff leicht auf die oben 
beschriebene Weise vollstiindig farblos erhalten. 

Die beiden Portionen der gewonnenen Substanz hatten 
loleende Eigenschaften: in heissem Wasser waren. sie leicht, 
in kaltem schwer léslich: bei vorsichtigem Erhitzen sublimirten 
“le, Ohne zu schmelzen, bei stiirkerem Erhitzen schmolzen_ sie 
bei 290° schmilzt die Substanz noch nicht) und sublimirten; 
mit Salzsiiure resp. mit Salpetersiiure gaben sie keine Ver- 


1) Diese Zeitschr., Bd. XXVII, S. 180. 
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bindungen; durch Silbernitrat wurden sie nicht gefallt, abe: 
nach vorsichtigem Zusatz von Ammoniak resp. nach Zusatz 
von Barytwasser zu der Mischung entstand ein) voluminése: 
Niederschlag, der sich im tiberschiissigen Ammoniak leicht l6ste. 

Durch diese Reactionen wurde die Identitit der Substanz 
mit Thymin bewiesen. Die Stickstoffbestimmung gab auch das 
mit der Formel von Thymin gut stimmende Resultat: 

0.1239 er. der bei 135° getrockneten Substanz lieferten 23.9 ccm. feuchten N 
(10°; 74) mm. Bar.) 
Berechnet fiir: 
(refunden: C5H,N,O, 
N 22, 49°'y 22.26" o, 

Das Thymin krvstallisirt beim Erkalten) seiner heissen, 
witsseriven Losungen in kleinen, sternfOrmig oder dendritisch 
gruppirten kleinen Blittchen: selten scheiden sich auch kurze 
Nadeln aus. Die trockene Substanz ist dem aus Alkohol kry- 
stallisirten Cholesterin nicht unéhnlich. 

Die weiter unten beschriebene krystallographische Unter- 
suchung wurde von mir im hiesigen mineralogischen Institute aus- 
eefiihrt. Ich bin Herrn Geheimrath Prof. M. Bauer fiir die Erlaub- 
hiss zur Benutzung der Apparate zu vielem Danke verpflichtet. 

Unter dem Mikroskop begegnet man verschiedenen Krystall- 
formen?) des Thymins. Hiiufig werden die Krystalle (Fig. 1) be- 
obachtet, worin nur zwei parallele Kanten (@) regelmiassig aus- 
vebildet sind, withrend die zwei anderen gebogen und uneben 
sind: die Krystalle zeigen die den Kanten (a) parallele Streifuny. 
Die Ausléschungsschiefe und die Axe der kleineren Elasticitiil 
ist den Kanten (a) ebenfalls parallel. Die Doppelbrechung stark. 
ln convergenten Lichte ist der Austritt der ersten Mittellinie 
sichtbar, doch sind die Farbenringe wenig deutlich ausgesprocher 
und lassen keine Farbenvertheilung erkennen: die Ebene der 
optischen Axen ist zu der Kante (a) senkrecht. 

Es kommen auch gréssere Tateln vor (Fig. 2), die au- 
den mehrfach zusammengehiiuften kleineren gebildet und durc!: 

1) In den Zeichnungen bedeutet die punktirte Linie die Richtun: 
der Ebene der optischen Axen: @ ist die Richtung der Axe der na’ 
der Linge des Krystalls kleineren Elasticitat. 









POD 


zwei Arten von Kanten begrenzt sind: je ein Paar von einer 


Art (b) bildet einen geraden Winkel untereinander und einen 
von 49° mit der Kante von der zweiten Art. Von diesen letzten 
Kanten (a) wurden in jedem Krystall héchstens zwei einander 
parallele beobachtet. Die Ausloschungsschiefe ist’ diagonal, also 
der Kante (a) parallel, die mit der Axe der kleineren Elasticitiit 
zusammenfallt und zu der Ebene der optischen Axen senk- 
recht ist. 

Bisweilen sind nur die Kanten (6) vorhanden, so dass die 
Krystalle sich in Quadrate umwandeln (Fig. 3).1)) Es werden 
auch die trapezischen Formen (Fig. 4) beobachtet. In anderen 
Killen sind die Krystalle nach der Kante (a) nadelf6rmig aus- 
vezogen (Fig. 5). Die Richtung der Axe der kleineren Elasti- 
citat und der Ebene der optischen Axen ist aus der Zeichnung 
ohne Weiteres verstiindlich. 

Mehrere Male wurden auch die rhombischen Tafeln be- 
obachtet. die verschiedenartig gruppirt waren und hiiufig ab- 
verundete stumpfe Winkel hatten (Fig. 6). Der spitze Linear- 
Winkel betragt in diesen WKrystallen 48°. Die Ausl6schung der 
Polurisationsebene ist diagonal. Die kurze Diagonale faillt) mit 
der Axe der kleineren Elastieitit) zusammen. 

In den Krystallen (Fig. 7) betriigt der spitze Linearwinkel 
H0° Die kurze Kante ist der Axe der kleineren Elasticeitit 
parallel und zu der Ebene der optischen Axen senkrecht. ?) 

Somit stellen alle diese verschiedenartigen Formen  die- 
<elhe Krvstallographische Fliiche dar. die nur durch die Flachen 
mut verschiedenen Indices begrenzt ist. Die Krystalle gehoren 
hochstwahrscheinlich dem rhombischen) System an und— sind 
optiseh Posty. 

Alle drei Priiparate von Thymin: aus Thymusdriisen, aus 
“lorsperma und aus Hiringstestikeln, erwiesen sich als krv- 


1, Die Krystalle (Pig. 1) k6nnen zufiillig auch quadratf6rmig sein. 
inn ist selbstverstiindlich die AuslOschung der Polarisationsebene nicht 
Jonal, sondern der Kante (@ parallel. 

=| Vergl. Fig. 5, wo die lange Kante der Axe der kleineren Elasti- 


parallel und zu der Ebene der optischen Axen senkrecht ist. 
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stallographisch identisch: nur waren in’ verschiedenen Pri 


paraten verschiedene Krystallformen hiufiger zu beobachten. 
was ohne Zweifel von Bedingungen der Krystallisation res), 
von winzigen Beimischungen abhiingig ist. So bestand z. [3. 
das aus StOrsperma gewonnene Thymin fast ausschliesslich au- 
den Krystallen Fig. 3.) Das Thymin aus Thymusdriisen  schied 
sich iiberhaupt mit ganz unregelmiissigen Kanten aus (Fig. § 
und konnte nur durch die rasche Abkithlung der heissey 
wiisserigen LoOsungen in besser ausgebildeten) Krvystallen er- 
halten werden. 

Bei langsamem Erkalten der heissen Losungen  lieferten 
zwei andere Priiparate von Thymin am meisten die in den 
Fig. 1-—4 abgebildeten Krystalle: bet raschem Erkalten schieden 
sich besonders hiiufig die Krystalle von der Form der Fig. 6 
aus, withrend die der Fig. 7 entsprechenden bei dem langsamer 
Verdunsten eines Tropfens der wiisserigen Losung bel gewohn- 
licher Temperatur haulig zu beobachten waren. 


Paris, den 7. April 1899. 











Kleinere Mittheilungen. 
Von 
Prof. E. Salkowski. 


Aus dem chem. Laboratorium des pathologischen Instituts zu Berlin, 


Der Redaction zugegangen am 13. April 1899.) 


1. Ueber das erste Produkt der Verdauung des Caseins 
durch Pepsinsalzsaure. 

Die iiussere Erscheiungstorm, unter welcher die Ver- 
dauung des Caseins durch Pepsinsalzsiiure verliiuft, ist bekannt- 
lich je nach den Bedingungen der Verdauung wechselnd. Setzt 
man Mischungen an, welche relativ. viel Pepsin und relativ 
viel Verdauungssalzsiure gegentiber dem Casein) enthalten 
immer vorausgesetzt, dass das Casein von vornherein in der 
Verdauungssalzsiiture gelOst ist und micht in fester Form = der 
Verdauung unterworfen wird —. bringt sie in den Thermostaten 
ber 3BS—40° und untersucht sie erst nach 2% Stunden, so 
findet man das iiussere Ansehen fast) unveriindert, nur am 
boden der Flasche befindet sich ein geringer Bodensatz von 
Paranuclein, unter Umestiinden fehlt) auch dieser. Liisst man 
aber dieselbe Mischung bei Zimmertemperatur 2% Stunden 
stehen, oder setzt man Mischungen an. welche relativ. viel 


Casein gegeniiber dem Volumen des kiinstlichen Magensaftes 


enthalten, oder nimmt man einen pepsinarmen  kiinstlichen 
Magensatt oder vereinigt man beide Bedingungen — mit einem 
Wort, verscehlechtert man die Bedingungen der Verdauung. 
<O findet man nach 24stiindigem Verweilen der Mischung im 
'hermostaten eine kleisterartige, aus Paranuclein bestehende 















2OS 


Masse, welche 13 bis die Hiilfte, ja auch noch mehr der Hihe 
des Fliissigkeitsvolumens einnimmt, sich bei fortgesetzter Ver- 


dauung nur sehr langsam lost und wohl kaum jemals vollstiindis 
verschwindet. Man hat allen Grund, anzunehmen. dass jy 
beiden Fallen sich zuerst Paranuclein aus dem = Casein al- 
spaltet, nur omit dem Unterschied, dass unter giinstigen Be- 
dingungen das) Paranuclein§ sofort, ganz oder zum. gréssten 
Theil, der weiteren Verdauung anheimfillt und somit gar nicht 
oder nur zum kleinsten Theil in die Erscheinung tritt. 

Ks gibt nun aber noch ein primiéres Stadium der Ver- 
dauung des Caseins, welches, wie es scheint, bisher ganz 
iibersehen worden ist, ein Stadium, in welchem noch kein 
Paranuclein abgespalten, das Casein aber nichts- 
destoweniger schon in eine Albumose tibergegangen 
ist, welche natirlich den ganzen Phosphorgehalt des Caseins 
in sich birgt. Dass dieses Stadium bisher tibersehen worden 
ist, erklirt) sich leicht dadurch, dass keine jiusseren Er- 
schernungen auf eine Veriinderung der Losung des Caseins 
In der Pepsinsalzsiiure hindeuten. Teh beobachtete dieses 
primaire Verdauungsprodukt zuerst, als ich bei Anwendung vou 
Mischungen omit) geringem  Pepsingehalt) die Verdauung des 
Caseins durch sehr miedrige Temperatur verlangsamte. — bs 
zeigte sich aber sehr bald, dass medrige Temperatur durchau- 
micht Inerzu erforderlich ist. dass vielmehr eine jede Losung 
von Casein in Pepsinsalzsiiure, mag der Pepsingehall 
vross oder gering sein, sowohl bei Zimmertemperatur als auch 
ber Brufwiirme diese eigenthiimliche Veriinderung zeigt, welche 
der Abspaltung des) Paranucleins vorausgeht, nur omit dei 
Unterschied, dass der Process mit verschiedener Schnelligke!! 
verliutt, und zwar um so. schneller, je giinstiger die he- 
dingungen der Verdauung sind. Ist der Pepsingehalt) erheblich. 
so kOnnen bet Korpertemperatur schon 15, ja selbst 10 Minute: 
geniigen, um das Casein. vollstiindig zum Verschwinden zi! 
bringen. Mit anderen Worten: der Abspaltung des Paranucleis 
geht in allen Fiéillen die Umwandlung des Caseins in ele 
Albumose voraus. Das Paranuclein spaltet sieh nicht aus dein 


Casein. sondern aus der Albumose ab. Es ist natiirlich einige! 
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massen schwierig, genau die Mischungsverhiiltnisse und ‘Tem- 


peraturverhiiltnisse anzugeben, bei deren Innehaltung in einem 
hestimmten Zeitraum die Umwandlung des Caseins in eine 
Albumose vor sich geht, ohne dass es schon zur Abspaltung 
von Paranuclein kommt, um = so schwieriger, als das Pepsin 
des Handels ja nicht immer von gleicher Wirksamkeit ist. 
Wenn ich also einige Versuche beschreibe, so muss ich den 
Vorbehalt machen, dass der Verlauf bei etwaiger Nachprifung, 
was die Dauer betrifft, moglicherweise nicht lmmer ganz genau 
den Angaben entsprechen wird. 

Am bequemsten ist) es, die Verdauung bet Zimmer- 
temperatur vorzunehmen., 2 g. Pepsin Finzelberg (sogenanntes 
100° oiges); werden mit Wasser angeritibrt, filtrirt und milch- 
zuckerfrel gewaschen, dann der Riickstand auf dem = Filter mit 
anniihernd 150 cem. Verdauungssalzsiture (10 com. Salzsiiure 
von 1,12 D. 990 Wasser) in einen Wolben gespritzt, bis zum 
niichsten Tag unter Umschititteln bei Zimmertemperatur stehen 
velaussen, in einen Messevlinder gebracht, mit Verdauungssalz- 
<jiure auf 200 cem. aufgefiillt, durch ein trockenes Filter 
iltrirt. Die Pepsinlésung ist also, auf das urspriingliche Pepsin 
hez wen, 1° olg. 

Anderseits werden 20 ¢. lufttrockenes Casein) in der 
heibschaale in 200 com. Wasser + 18 com. Halbnormallauge 


rebracht. nach- 


re 


2" NaOH) gelOst. in’ einen) Messeyvlinder 

vespuilt, das Volumen durch Wasserzusatz auf 300 cem. ge- 

bracht und colirt oder durch lockeres Papier filtrirt. 200 cem. 
y*) 


der Casemlosung == ca. 13.33 gr. Casein werden mit 790 cem. 


Verdauungssalzsiiure versetzt, dann 50 com. der obigen Pepsin- 


osung (== OD gr. Pepsin) hinzugesetzt, so dass das Volumen 

LOWO cem. ist. Die Mischung wird in) zwei Theile zu je 
OOO com. getheilt, beide in Flaschen gegossen, die eine Hiilfte 
\ in den Thermostaten gestellt, die andere B bei etwas kiihler 
Aimmertemperatur aufbewahrt. Zur Kontrolle ist) es zweck- 
missig, noch 5O cem. der Caseinlésung mit 200° cem. Ver- 
uungssalzsiiure (ohne Pepsinzusatz) zu versetzen. — Diese 
Mischung G wird neben die Mischung B  gestellt. 

Nach 2% Stunden ist in A eine grosse Quantitiit Para- 
Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL 21 
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nuclein abgeschieden, Bound C. sind jiusserlich unveriindert. 


(gibt auf Zusatz von Salzsiiure emen reichliichen klumpigey 
Niederschlag. b einen sehr viel geringeren. 

Nach 48 Stunden verhiilt sich CG wie vorher, B gibt mit 
Salzsiiure eine schwache Triibung, welche sich bald zu eine; 
gzarten gelatindsen Fiillune verdichtet: die Umwandlung des 
Caseins in eine Albumose ist damit erreicht. Auf die geringe 
velatindse Fiillung komme ich noch zuriick. Setzt man nun 
Bo in den Thermostaten, so findet man nach 24 Stunden reicli- 
lich Paranuclein abgeschieden, ebenso auch nach liingerer Zeit, 
meistens 48 Stunden, bei Stehenlassen ber Zimmertemperatur: 
im letztern Kalle wandelt sich die Fliissigkeit in eine kleister- 
ariige Masse um, iiber welcher nur eine geringe Quantitiil 
klarer Fliissigkeit) steht. Die Mischunge CC bleibt) sowohl bei 
Zimmertemperatur, als auch im Thermostaten unverandert, 
Dass die Mischune Bo nachdem = sie bei der angegebenen Zu- 
sammensetzung #8 Stunden gestanden hatte, nicht Casein 
enthialt, sondern ein specifisches Verdauungsprodukt, gel! 
aus den Reactionen derselben im Vergleich zu der ebenso 
zusammengesetzten, aber pepsinfreien | Mischung = Co nach 
iSstiindiger Aufbewahrung hervor. 

I. Zusatz von Salzsiiure. B: leichte wolkige Tribune. 
dann schwacher gelatindser Niederschlag. CC: dicker, kiisiger 
Niederschlag von Casein. 

2. Zusatz von Natriumearbonat bis) zur alkalischen le- 
action, dann Essigsiiure: das gleiche Verhalten. 

3 Zusatz von Salpetersiiure. Bs schwache Triibung, beim 
Stehen ziemlich schnell Gelbfirbung, die auf Zusatz von Natron- 
lauge orange wird. C: dicker kiisiger Niederschlag, der sich 
langsam gelb fiirbt. 

t. Neutralisiren mit Natriumearbonat, Ansiiuern mit Es=12- 
siiure, Zusatz von concentrirter Kochsalzlésung bewirkt in } 
starke Triibung, die sich beim Erhitzen kliirt (zumeist nich! 
vollig), beim Erkalten wiedererscheint. 

®). Etwas Natronlauge und Kupfersulfat. Bs inten=1 
Biuretreaction. CC: schwache biuretreaction. 

6. Zusatz von ‘2 Volumen Natronlauge von 1,34 D  be- 
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wirkt bei B starke gleichmiissige weisse Triibung, ber C keine 
Veriinderung, 

7. Mit Na,CO, neutralisirt, schmeckt B intensiv— bitter, 
(. hat einen faden Geschmiack. 

Diese Reactionen zeigen ohne allen Zweifel, dass sich 
das Casein in eine Albumose umgewandelt hat. 

Leber eine von diesen Reactionen modechte ich noch 
einige Worte hinzufiigen, niimlich die mit !2 Volumen Natron- 
lauge. Sie kommt nicht allein dieser Caseinalbumose = zu, 
sondern fiisst) sich an jeder nicht zu diinnen Losung demon- 
striren, welche Verdauungsprodukte des Caseins enthiilt, mag 
sich schon Paranuclein abgeschieden haben oder nicht. Dieses 
Verhalten von Caseinverdauungsl6sung ist mir lange bekannt. 
aber, wie es scheint, nirgends beschrieben. 

Wie bereits erwihnt, kann man diese Umwandlung des 
Caseins in Albumose auch in sehr kurzer Zeit: erreichen. z. b. 
wenn man gleiche Volumina der oben angegebenen  sauren 
Caseinlosung (und der Pepsini6sung mischt und ber 40° 
digerirt, schon in emer Viertelstunde. Stets aber handelt) es 
“ich um eine specifische Pepsinwirkung, d. h. Fermentwirkung, 
denn die saure Caseinlosung ohne Pepsinzusatz kann man 
wochenlang stehen lassen, ohne dass das Casein sich ver- 
undert. Eine allmiihlich aufiretende wolkige Ausscheidung 
besteht nicht aus Paranuclein, sondern aus Schimmelpilzen. 
Lbensowenig fiihrt die Digestion der sauren Pepsinlésung bet 
(O° zur Albumosebildung. 

Labcasein verhiilt) sich ganz ebenso. wie das  Siure- 
casein, 

Die Pepsinverdauung des Caseins verliiuft somit in) drei 
Stadien: 1. Uebergang des Caseins in eine Albumose, 2. Ab- 
spalttng von Paranuclein aus dieser, 3. allmiihtiche AuflOsung 
des) Paranucleins und weitere Verdauung der Albumose. 
Wihrend es nicht moglich ist, das zweite und dritte Stadium 
<charf von einander zu trennen -— stets geht bei der Ab- 
spaltung von Paranuclein aus dem Casein oder, wie man jetzt 
richtiger sagen muss, aus der phosphorhaltigen Caseinalbumose, 
mindestens ein Theil des Paranueleins in Lésung, man erhiilt 
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stets phosphorhaltige Albumose — wihrend diese Trennung also 
nie scharf gelingt, ist die Auseinanderhaltung des ersten und 
zweiten Stadiums sehr leicht, da die Abspaltung des Paranu- 
cleins eine gewisse Zeit erfordert und man ausserdem auch. 
um ganz sicher zu sein, den Process unterbrechen kann, ehe 
noch alles Casein in Albumose tibergegangen ist. 

Was die Darstellung der Albumose. betrifft. so sind hieriiber bis 
jetzt nur Vorversuche angestellt. 

Die Verdauungsfliissigkeit wurde modghchst genau mit Natrium- 
carbonatlosung neutralisirt, mit Essigsiure angesiiuert, filtrirt, eingedampft, 
von einer geringen Quantitéit) ausgeschiedener gelblicher Trépfchen ab- 
vegossen, die Loésung der Dialyse unterworfen bis zur Entfernung der 
Chloride, die etwas trib gewordene Fliissigkeit nochmals. filtrirt. in 
Alkohol absolutus gegossen, durch Zusatz einer Spur Kochsalz eine 
Ausscheidung bewirkt. diese abftiltrirt und mit Alkohol und Aether ent- 
wiissert. Das so erhaltene iiusserst feine, schneeweisse Pulver lost sich 
in Wasser mit einer geringen Triibung auf, welche auf Zusatz von 
Sparen von Kochsalz oder Natriumearbonat oder Salzsiiure verschwindet, 
Die Substanz ist durch ihr Verhalten zu Essigsiiure 4- Kochsalz und die 
Piuretreaction als Albumose charakterisirt. 

Ich habe vorhin erwiihnt, dass die in angegebener Weise erhaltenen 
CaseinalbumoselOsungen mit Salzsiiure eine zarte gelatinése Tritbung bezw 
Niederschlag gaben, welcher von Casein durchaus verschieden ist. Das 
fiussere Ansehen desselben erinnert an Paranuclein. Es war wegen de! 
kleisterartigen Beschaffenheit dieses Niederschlages sehr schwierig, auch 
nur eine kleine Quantitiit) desselben in’ einem zur Analyse geeigneten 
Zustand zu erhalten, ich will auch nicht behaupten, dass die schliess- 
lich erhaltene Substanz den eimgeschlagenen Wee kann ich hier wolt! 
ithergehen —, an welcher ich eine Phosphorbestimmung ausgefiihrt habe. 
den) Anspruch auf Reimbheit) erheben kann. Die Phosphorbestimmung 
ergab fiir OLt9L g. ber Ll0° getrocknet 0.0069 g. Magnesnumpyro- 
phosphat 23°) Phosphor. Die Substanz ist also reicher = an 
Phosphor als das Casein und die Abspaltung einer solchen aus der 
Caseinalbumoseljsung durch blosse Salzsiiturewirkung ist jedenfalls nicht 


ohne Interesse. 


2. Ueber die Bildung von Skatolessigsaure bei der 
Fiweissfaulniss. 


Bei den in Gemeinschaft mit meinem Bruder H. Salkowsk! 
in Miinster i. W. ausgefiihrten Untersuchungen iiber die Eiwels-- 
fiiulniss haben wir seiner Zeit in einem Falle — es handei! 
sich um einen an Fibrin angestellten Versuch von 13tigiger 
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Dauer. welcher in der Tabelle | auf S. 432 Bd. VIIL dieser 
Zeitschritt mit Nr. IV bezeichnet ist — das Auttreten einer 


Siiure neben wenig Skatolcarbonsiiure beobachtet, von welcher 
festgestellt wurde, dass sie bei 133-——13%4° schmolz und mit 
Salpetersaure —~ Kaliumnitrit nicht, wie die Skatolcarbonsiiure, 
einen rothen, sondern einen gelben Niederschlag gab, bezw 
iN sehr verdinnten Loésungen eine intensive Gelbfirbung. Die 
Beziehung dieser Siure, welche nur in geringer Menge erhalten 
war, zu Skatol wurde damals nicht erkannt, weil die Elementar- 
analyse der zu geringen Menge wegen nicht ausgeliihrt werden 
konnte und die Siiure im RoGhrehen, ziemlich hoch tiber den 
Schinelzpunkt erhitzt, beim Destilliren des) Riickstandes mit 
verdiinnter Natronlauge kein Skatol lieferte. 

Nachdem dann M. Neneki') unter den vom Rausch- 
brandbacillus bei Abschluss von Sauerstoff gebildeten Produkten 
die Skatolessigsiiure entdeckt und beschrieben hatte ——- in 


geringer Menge auch des Bacillus liquefaciens magnus und 


spinosus —,. konnte bei der Uebereinstimmung der Eigen- 
<chaften — Schmelzpunkt und Reaction mit) Kaliummitvit: in 
suurer Losung — kaum ein Zweifel sein, dass die damals 


heobachtete Siure Skatolessigsiiure gewesen war. 

“7utillig fielen mir nun kiirzlich Reste von jenem Versuch 
Nr. IV in die Hiinde. Dieselben stellten harzige Massen dar, 
wie sie sich in grésserer oder geringerer Quantitiit: stets beim 
Abtreiben der fliichtigen Situren mit iiberhitztem Wasserdampt 
behufs Darstellung der Oxvsiiuren, Skatolcarbonsiiure und Bern- 
~teinsiiure bilden (vgl. das Schema in Bd. IN, S. 100 dieser 
Zeitschrift). Die genauere Betrachtung dieser Massen ergab nun, 
dass sie reichlich mit Krystallen durchsetzt) waren. 

“Zur Gewinnung der krystallinischen Substanz wurde die 
harzige Masse mit Wasser ausgekocht, die L6sung durch dichtes 
Papier filtrirt, welches die harzigen resp. Oligen Antheile grossten- 
theils zuriickhielt. Aus dem Filtrat schied sich beim Abkiihlen 
eine noch etwas unreine Siiure aus, welche dureh Binden an 
Ammoniak, Behandeln der Lésung mit Knochenkohle, Ausfiillen 


1; Sitzungsber. der Wiener Akad. d. W. Bd. XCVIII, Abth. IL b, 1889. 
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mit Salzsiiure und wiederholtes Umkrvstallisiren aus Wasser in 
<ehr schmalen, etwa te em. langen, fast véllig weissen, un- 
regelmiissig gezackten Tafeln vom Schmelzpunkt 1338 bis 134° 
erhalten wurde. 

Die Kigenschatten der Substanz entsprachen durchaus den 
von Nencki fiir die Skatolessigsiiure angegebenen, von welchen, 
wie Neneki hervorhebt, die Reaction mit) Kaliumnitrit) und 
Essigsiiure besonders charakteristisch ist. Nenekt beschreibt 
dieselbe folgendermassen : 

Versetzt man eine Losung, die Skatolessigsiure enthalt, 
mit einer concentrirten Losung von salpetrigsaurem Walt und 
siinvert mit) etwas Essigsiiure an, so. bildet sich in wenigen 
Augenblicken ein Magma von feinen gelben Krystallnadeln der 
Nitrosoverbindung. 

Genau so verhiilt sich die vorliegende Siiure. Wie be- 
reits erwiihnt, war diese Reaction auch schon an der. friiher 
erhaltenen Siiure beobachtet worden, als diese behuts Iden- 
tilicirung mit Skatolcarbonsiiure mit Salpetersiiure —-- Walium- 
nitrit versetzt worden war. 

Die Elementaranalyse!) der tiber Schwefelsiiure getrock- 
neten Substanz ergab folgende Zahlen : 
vaben OQOttL CO, und 0,1070 HO ; 

.gaben 98 cem. N ber 17° T. und 760 mim. Bar. 


= 


1) O.20000 &. 


2) 0.1502 ¢ 


Hieraus ergibt sich: 


Gefunden: Berechnet fiir C,,H,,NO,: 
c 69,709 9 H9.84° 0 
H D949 9 D870 
N 7,0-4°/0 7.4) /0 


Die Substanz ist also unzweifelhaft Skatolessigsiiure. Aus 
der Mutterlauge wurde durch Eindampfen noch etwas Skato!l- 
carbonsiiure erhalten. 

Die Quantitiit, der erhaltenen Skatolessigsiiure war nicl! 
unbetriichtlich. Obwohl die Darstellung mit einigen Verlusten 
verbunden war, wurde immer noch etwas iiber 1g. in-analysen- 
reinem Zustand erhalten. Da in dem betreffenden Fiiulnissver- 


1) Fiir die Analyse bin ich Herrn C. Neuberg zu Dank verpflicht«' 











— 30. — 


euch nach Ausweis der Tabelle auf S. 432. Bd. VU dieser Zeit- 


<chrift 386 er. Eiweiss durch Fiiulniss zersetzt waren, so betriigt 


die erhaltene Quantitiit der Siiure mindestens O,26°% 0 des 
Fiweisses. Nun ist in diesem Falle noch etwas Skatolcarbon- 
~iure aufgetreten und 1.05° 0 Indol festgestellt worden. Daraus 
veht in Vebereinstimmung mit friiher gemachten Befunden her- 
vor, dass die priiformirte Skatolgruppe im = Eiweiss wenn 
man annimmet, dass auch das Indol von dieser stamuit 
eine nicht unbetriichtlche Grosse darstellt. 

Ebenso wurde kiirzlich bet einem zu Uebuneszwecken 
angestellten Fiiulnissversuch aus Fibrin ca. O39 @. Skatolessig- 
~iure erhalten und durch Schmelzpunkt und Reactionen iden- 
tificirt, 

Kine Erklirung dattir, dass in diesen beiden Fiillen fast 
nur Skatolessigsiture statt Skatolcarbonsiiure aufgetreten ist, ver- 
mag ich nicht zu geben: die Art der Anstellung des Versuches, 
der Verlauf der Fitulmiss, die Verarbettung der Faultliissigkeit 
waren genau so wie in den anderen Versuchen, welche nicht 
Skatolessigsiure, sondern Skatolcarbonsiiure leferten, 

Jedenfalls werden die Beobachtungen von Neneki aber 
das Auftreten von Skatolessigsiiure durch die beiden vorliegen- 
den Beobachtungen erweitert: es geht aus denselben hervor, 
dass die Skatolessigsiiture nicht ausschliesslich das Produkt 
anaérober Bakterien ist, wie man aus den Versuchen 
Vencekis, welche unter Ausschluss von Sauerstoff angestell 
sind, wohl schliessen konnte, sondern dass sie auch unter 
bedingungen entstehen kann, in denen auf die Ausschiliessung 
von Sauerstoff nicht Bedacht genommen ist, und in Versuchen, 
in denen die Bakterien keine anderen sind, als diejenigen, 
welche sich in der Regel durch spontane Aussaat in mit) alkali- 
sirlem Wasser angeriihrtem Fleisch entwickeln, da mit solchen 
die Fibrinmischungen geimpft worden waren. 


3. Ueber eine langsam verlaufende Eiweissspaltung. 


Die erhodhte Aufmerksamkeit, welche in neuerer Zeit: der 
Frage der Bildung von Zucker aus Eiweiss ausserhalb des 


KOrpers zugewendet wird, hat mich an eine alte Beobachtung 








erinnert, welche ich nicht) ver6ffentlicht habe. weil sie zy 
isolirt war. Da ich jetzt Gelegenheit gehabt habe, dieselbe Be- 
obachtung aufs Neue zu machen, scheint es mir angemessey. 
sie zur Kenntniss zu bringen, wenn auch die Deutung des Be- 
fundes noch ganz unsicher ist. 

Ich theile) zuniichst meine dlteren Beobachtungen in de 
Form mit, in der ich sie im Januar 1893 gemacht und zim 
Aweck der beabsichtigten Publication niedergesehrieben habe 

In Bd. NNV der Zeitschrift ftir Biologie (N. FL VID. S. 92. 
habe i¢h die Verinderungen beschrieben, welche mit Fiiulniss- 
bakterien inficirtes, unter Chloroformwasser aufbewahrtes Fibrin 
allmnigihlieh erlitten hatte. Es hatte sich damals ergeben, das- 
das Fibrin sich im Laufe von 6 Wochen bei vollstindiger Ab- 
wesenher von Faulnisserschemungen zum erossten Theil zu 
emer dureh Filtriren leicht v6lhe zu klirenden. eiweissreichen, 
Spuren von Albumosen und Pepton enthaltenden  Fliissigket 
velost hatte. Die Fliissigkeit erwies sich beim Ueberimpfen au! 
Nihrgelatine steril Auch nach weiteren 7 Monaten war. die 
I liissigkeit noch steril, der Eiweissgehalt hatte sehr abgenommen. 
und an Stelle desselben waren Protalbumose, Heteroalbumose 
und Dysalbumose aufgetreten. Ein Rest dieser Flissigkeit nun. 
ohne welteren Chloroformzusatz aufbewahrt, wurde am 20 
Januar E893. im Ganzen 512 Jahre nach der ersten) Unter- 
suchung, aufs Neue untersucht. Die Fliissigkeit war von gold- 
eelber Farbe, erwies sich auch jetzt noch als ganz klar und beim 
Ceberimpfen auf Nihrgelatine  steril. Am Boden der Flasche 
hatte sich ein Niederschlag gebildet, der so fest haftete. dass di 
Kliissigkeit leicht davon abgegossen werden konnte.  Derselbe. 
auf dem Filter gesammelt und gewaschen, erwies sich nach 
der mikroskopischen Untersuchung als ausschliesslich aus Tyrosit 
bestehend. Er wurde in’ Ammoniak geldst, die Losung ein- 
gedamplt, der Riickstand bei 110° getrocknet und gewoger 
das Gewicht betrug 0.171 gr. Die Reactionen bewiesen, dias- 
es sich in der That um Tyrosin handelte, Nanthinbasen ware! 
darin nicht nachweisbar. 

Die Fliissigkeit wurde durch Aufkochen von einem noch dat! 


} 


enthaltenen coagulabeln Eiweisskorper befreit. Das Filtrat, vo 
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minimal alkalischer Reaction, gab nach vé6lligem Erkalten mit 


Kssigsiure eine nicht unerhebliche. sich ziemlich sehnell zu- 
<ammenballende, klebrige Fillung, von welcher abfiltrirt wurde. 

Dieser abfiltrirte und ausgewaschene Niederschlag zeigte 
folgendes Verhalten: 

In Wasser unloslhich, l6st er sich in 5° olger Kochsalz- 
losung fast ganz klar auf, die abfiltrirte Losung gerinnt nicht 
beim Kochen, bleibt vielmehr, abgesehen von einer kaum: sicht- 
baren, staubf6rmigen Tribune, ganz klar. Sie gibt mit Essig- 
~iure Fillung, welche sich beim Erwiirmen lost. beim Abkiihlen 
wieder erscheint. Ste gibt Biuretreaction, ferner mit Salpeter- 
siure Filling, welche sich im Ueberschuss, wenn auch nicht 
vanz Vollstiindig, wieder lost. Diese Losung wird beim Stehen- 
lassen bald citronengelb, auf Zusatz von Natronlauge orange. 

Das Filtrat von der Essigsiiurefiillung, durch Eindampfen 
von Essigsiiure befreit, wurde in 2 eleiche Halften getheilt. Die 
eine Halfte wurde weiter eingedampft. Withrend des Ein- 
damptens schieden) sich Hiiute von Leucin ab, welches leicht 
wis solches zu constatiren war (mikroskopische Form, Sublimir- 
barkeit, Geruch nach Amylamin bei stiirkerem Erhitzen). Die 
cingedamptte Masse zeigte ausgepriigt siissen, hinterher etwas 
hittern Geschmack. Moéglicher Weise hiingt derselbe vom Leucin 
ab. Die Existenz eines. sitssschmeckenden Leucins ist) zwar 
meines Wissens nicht bekannt, da aber das Glycocoll  siiss 
s<chmeckt, so ist es sehr wohl denkbar, dass es auch ein siiss- 
=chmeckendes Leucin gibt. 

Die andere Hialfte wurde etwa bis zur urspriinglichen 
Concentration verdiinnt (Hiilfte des urspriinglichen Volumens). 
Die N-Bestimmung nach Kjeldahl ergab O.589° 0 N = 3,68°/5 
Kiweiss. Es fanden sich in ihr Albumosen, dagegen nur 
Spuren von Pepton. 

Durch diese Beobachtungen ist festgestellt, dass das 
Faulnissenzyvm, abgetrennt von den Fiiulnissbakterien, von 
welchem bisher nur hydrolytische Wirkungen —beobachtet 
waren —~ wenn man. sich der Anschauung anschliesst, dass 
der Vorgang der Albumose- und Peptonbildung ein hydrolytischer 
ist — auch tryptische Wirkungen entfalten kann. 
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bei Anstellung der Biuretreaction mit dem erwiihnten 
Filtrat von der Essigsiiuretillung war mir nun autgefallen, dass 
die Reactionsmischung beim Erhitzen eine rein rothe Fiirbune 
annahm, wie man sie ber Anstellung der Trommer schen Proj, 
an schwachen., albumosehaltigen TraubenzuckerlOsungen — be- 
obachtet. In der That enthielt die Fliissigkeit’ reichlich Kupter- 
oxydul. Der Zusatz von Rhodanammoniumlosung bewirkte in 
der mit Salzsiiure angesiinerten Reactionstliissigkeit eine reich 
liche weisse Ausscheidung von Cuprorhodanid. Auch gewohn- 
liche Albumosen geben unter diesen Umstiinden Reduction. 
aber die Reaction mit Mhodanammon ist) ber denselben Con- 
centrationsverhaltnissen unvergleichlich schwiicher. Die Ver- 
suche, die Stirke der Reduction durch die Quantitiit des 
eebildeten Cuprorhodanids = festzustellen,  ftihrte zu keinen 
brauchbaren Resultaten. da die erhaltenen Werthe zu sel 
=chwankten, 

Kinen Anhalt tiber die Quantitiét der) reducirenden Sub- 
stanz gewiahrt indessen folgender Versuch. 

decom, der Fliissigkeit wurden mit 10 cem. Fehling scher 
Losung erhitzt, 10 Minuten im Sieden erhalten. Die Mischiune 
wurde griingelb, es schied sich feinvertheiltes Kupferoxvdul- 
hivdrat aus. Nunmehr wurde verdiinnt, mit Salzsaure angesauert, 
dann mit 2° oiger” Rhodanammonlésung gefallt: es entstand 
ein reichlicher weisser Niederschlag. Beim <Abfiltriren ergab 
sich, dass das Filtrat) fast) vollstiindig kupferfrel war. Da- 
Kupfer aus tO cem. Fehling’scher Lésung war also voll- 
stiindig reducirt, das Reductionsvermégen entsprach also  min- 
destens 1°/o Zucker. 

So wenlg wahrscheinlich damals auch die Annahme war, 
dass die reducirende Substanz etwa Zucker sein kdnnte, be- 
nutzte ich doch den noch vorhandenen Rest der Fliissigkei! 
zur Pritung der Githrfihigkeit. 

1) Fine kleine Quantitiit der Fliissigkeit wurde mit Presshefe ¢u! 
durchgeschiittelt, in ein GihrungsrOhrchen A gefiillt, Quecksilberverschluss, 
Aubewahrung im Thermostaten bei 38 -39° Nach 20 Stunden war 
der Kuppe des Gihrungsréhrehens A ein etwa linsengrosses Gasblaschen 
zu constatiren. in der Kontrollréhre B ein wenig mehr als. stecknade - 


kopfgrosses. 
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Nach +4 Stunden war in dem Rohr A ft em. der Linge mit Gas 
cefiillt, Kein Fiitulnissgeruch zu bemerken, die Gasblase in B nur ganz 
wenig vergrossert. Das Gas in Rohre A wurde durch Natronlauge vollig 
absorbirt bis auf einen minimalen Rest: die Fliissigkeit) zeigte noch 
Reductionsvermbgen, ob ebenso stark wie vorher, lisst sich bei dem 
Mangel quantitativer Bestimmungen nicht sagen. 

2) In einem zweiten Versuch wurde noch ein drittes Réhrehen © 
uit 5° oiger Albumosepeptonlésung aus Fibrin (durch Pepsinverdauung 
nd Hefe aufgestellt. 

Nach 24 Stunden war in A ein etwa linsengrosses Blischen sicht- 
bar. in B oem etwa stecknadelkopfgrosses, in C etwas mehr wie in B. 

Nach 48 Stunden war in A #'e2 em. der Rohrenlinge mit’ Gas 
cefiillt, B ounverdndert, in CG etwa 2'e em. mit Gas gefiillt. 

Die Mischung € hatte ausgesprochen fauligen Geruch, das Gas 
wurde von Natronlauge unvollstiindig absorbirt, es blieb etwa Lem 
inabsorbirt. 

Die Fliissigkeit A zeigte keine Spur von Fiiulnissgeruch. Das Gas 
wurde vollstiindig bis auf ein etwa linsengrosses Blischen durch Kali- 
lauge absorbirt. 

Wenn nun auch der Wontrollversuch mit) Peptonlésung 
durch Fiiulniss complicirt war, so steht doch soviel fest, dass 
die untersuchte Fliissigkeit unter dem Einfluss von Hefe ein 
ausschhiesslich aus Kohlensiiure bestehendes Gas im nicht un- 
erheblicher Menge entwickelle. Damit war mein Material er- 
<choplt. 

Kiirzlich fand ich nun unter den Vorriithen des Labora- 
foriums eine Fliissigkeit ino etwas grésserer Quantitiit, welche 
mich in den Stand setzte, meine damalige Beobachtung = zu 
kontrolliren. Die betreffende Glasst6pselflasche trug folgende 
bezeichnung: 

Fibrin in’ Chloroformwasser. Ende April 1888: zer- 
ossen gefunden Ende Juni &&,. filtrirt. 

Die Fliissigkeit, Anfang 1899 untersucht, war von briiun- 
cher Farbe, minimal alkalischer Reaction, klar bis auf einen 
geringen pulverigen Bedensatz, von welchem abfiltrirt wurde, 
“ie roch kaum noch merklich nach Chloroform. Beim = Er- 
hitzen entstand ein nicht unerhebliches Coagulum, das erkaltete 
Miltrat gab, wie in der ersten Beobachtung, mit Essigsiiure, einen 
Kiweissniederschlag. Das Filtrat von diesem gab leichte Violett- 
‘“irbung mit Bromwasser, enthielt Albumosen und Pepton, 





Leucin und Tyrosin, welche leicht durch Eindampfen zu erhalten 
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waren. Die eingedampfte svrupOse Masse schmeckte- siiss. 
hinterher bitter. 

1Ocem. des enteiweissten Filtrats, das natiirlich in Folge de- 
Verdampfens beim Kochen etwas concentrirter war, als die urspriing- 
liche Fliissigkeit, hinterliessen beim Eindampfen, Trocknen, Ver- 
aschen O,414 er. organische Trockensubstanz, 0,004 er. Asche. 

10 com. des mit Essigsiiure ausgefiillten enteiweissten 
Kiltrats hinterliessen) O.3862 er. organische Trockensubstanz. 
O.003%4 gr. Asche, 

Das Hauptinteresse richtete sich natiirlich auf die Reductions- 
fiihigkeit und die etwaige CO,-kntwicklung mit) Hefe. Die 
Versuche tiber den ersteren) Punkt wurden sowohl mit) denn 
enterweissten. als aueh mit dem ausserdem noch mit Essigsiiure 
behandelten Filtrat angestelll — beide verhielten sich gleich 
die Versuche tiber den zweiten Punkt nur mit dem enteiweilssten, 
um nicht noch eine Complication durch die Anwesenheit de 
Mssigsiiure hinemzutragen, 

Die Fliissigkeit) reducirte Kupferoxvd ino alkalischer Lo- 
sung, gab jedoch keine Ausscheidung von Oxvdul In der mi 
Salzsiiure angesiiuerten Probe bewirkt Rhodanammon einen 
reichlichen weissen Niederschlag von Cuprorhodanid: Fericyan- 
kalium, in geringer Menge zugesetzt. einen rothbraunen Nieder- 
schlag. Eine zum Vergleich benutzte Albumosel6sung wirk! 
gleichfalls etwas reducirend, jedoch unvergleichlich schwacher. 

Beim Erhitzen mit Silbernitrat, Ammoniak und = Natron- 
lauge bildete sich ein schoner Silberspiegel: einen solchen konnte 
ich mit AlbumoselOsung nie erhalten, obwohl auch hier die 
Mischung in Folge der Reduction schwarzbraun wurde. 

Ferricvankalium wurde in der mit) Natriumearbonat ver- 
setzten Fliissigkeit in ausserordentlicher Menge zu Ferrocyan- 
kalium reducirt, AlbumoselOsung von gleichem Gehalt reducit! 
gwar auch etwas, aber unvergleichlich schwicher. 

Der Sicherheit wegen wurde nun noch Leucin auf seine etwaige! 
reducirenden Figenschaften gepriift. Es diente hierzu 1. ein sehr reines 
Priiparat, welches Herr Dr. H. Schwiening!) seiner Zeit aus Kaninchen- 
muskeln durch «<Autodigestion» erhalten hatte. Dasselbe hat sc! 


1; Virchow’s Arch. Bd. 136. S. 473. 








einmal zu eimigen Versuchen!) gedient. Es ist von demselben damals 
festgestellt worden, dass es aschefrei ist. bei 259—260° schmilzt und 
minimal nach links dreht. Ich wiihlte absichtlich dieses Leucin, weil 
es gleichfalls durch eine langsam wirkende Fermentation aus Etweiss 
vebildet war. 2. Ein Priiparat, welches aus mit Wasser erschipftem, ent- 
ettetem Fleisch durch Erhitzen mit verdiinnter Schwefelsiiure dargestellt 
war. Beide Priiparate verhielten sich ganz gleich. In verdiinnter Natron- 
lauge gelést, gaben sie mit Kupfersulfat tiefblaue Losungen, welche, wie 
zu erwarten war, beim Kochen keine Reduction zeigten, auch keine 
weisse Triibung nach Zusatz von Salzsiiure und Rhodanammon. Mit 
\atronlauge. Ammoniak und Silbernitrat) trat = bei starkem = Kochen 
Schwiirzung, an einzelnen Stellen auch Andeutung von Silberspiegel ein. 
Ferricvankalium unter Zusatz von Natriamcarbonat wurde beim Erhitzen 
insoweit reducirt. dass die mit Essigsiiure angesiiuerte Losung sich mit 
Kisenchlorid tief blau farbte. ohne dass sich indessen, wie bei der 
Fliissigkeit», ein Niederschlag ausschied. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, dass die reducirenden 
Kigenschaften der. Flissigkeit» jedenfalls nicht auf den Gehalt 
an Leucin. zuriickgefiihrt werden konnen. 

Von weiteren Eigenschaften der Fliissigkeit) erwiihne ich, 
dass die a-Naphtolprobe zwar anscheinend positiv austiel, aber 
doch recht schwach, ein Osazon trotz wiederholter Bemuhungen 
nicht in krystallinischer Form erhalten werden konnte. 

Die Versuche hinsichtlich der Entwicklung von CO, mit 
Hefe im Giéhrungsréhrchen hatten ein ziemlich wechselndes 
Resultat hinsichtlich der Quantitat des gebildeten CO,. 

Gasentwicklung mit volliger oder fast volliger Absorption 
des gebildeten Gases durch Natronlauge wurde in allen Fallen 
heobachtet. Das wiederholt erhaltene Maximum an Gas betrug 
nach $8 Stunden 4—4! 2 Centimeter der Linge des Gihrungs- 
rohrehens. In dem WontrollrOhrchen mit) Hefe und Wasser 
wir nach dieser Zeit so gut wie gar kein Gas zu Constatiren, 
vohl aber in der Rohre, welche  Albumosepeptonlésung = (aus 
Mibrin durch Pepsinverdauung dargestellt) enthiellen. Das Gas 
betrug duer bis zu 1 Centimeter der Linge des Kohrehens, 
edoch war nur etwa die Hiilfte bis hochstens ?/3 davon durch 
Natronlauge absorbirbar und die Flissigkeit roch faulig. Was 
he Ursache des wechselnden Resultates betrifft, so sehien das 


1) Zeitschr. f. Biologie, Bd. 32. S. 471. 











Alter der Hefe von Einfluss zu sein. Frisch eingekaufte Hefe 


— es wurde stets Presshefe benutzt — gab nie eine so stark 
(rasentwicklung, wie solehe, welche 1—2 Tage, vor Verdunstunyg 
geschitzt (EKinwickeln in Schreibpapier, dann in’ Filtrirpapier, 
welches gut mit Wasser durchtriinkt wurde, dann Pergament- 
papier), bet einigen Graden iiber Null aufbewahrt gewesen war. 
Man konnte zur Erkliirunge dieser Differenz annehmen, das- 
in der aufbewahrten Hefe mehr Spaltpilze vorhanden waren, 
welche auf das Eiweiss einwirkten, dann hiitte aber ein gréssere 
Antheil des Gases unabserbirbar sein miissen, wie im andern 
Fall, da sich bei der Spaltung doch auch Wasserstoff entwickel! 
und die Fliissigkeit) hiitte fauligen Geruch zeigen miissen. 
Beides war nicht der Fall. In jedem Fall trat die CO,-Eut- 
wicklung langsam ein, nach 24 Stunden war meistens erst etwa 
12 Centimeter des Ré6hrehens von Gas eingenommen,. — Liinger 
wie hoéchstens 48 Stunden wurde nicht beobachtet. 

Kinige Versuche wurden tiber die) Quantitat der ent- 
wickelfen CO, angestellt. 160 cem. des auscoagulirten Filtrats 
wurden in emem Kolben mit 1—1! 2 er. Hefe versetzt, welcher 
mit einem zweiten, titrirtes Barytwasser enthaltenden Kolber 
in Verbindung stand. Die entwickelte Kohlensiiure musste das 
barviwasser passiren, welches seinerseits gegen Absorption 
von CO, aus der Luft durch einen aufgesetzten Will-Varen- 
trappschen, Barviwasser enthaltenden Absorptionsapparat ge- 
schiitzt war. Nach 48 bezw. 44 Stunden wurde die CO, durch 
Erwiirmen des Gihrungskolbens und Durchleiten eines Lufi- 
stroms vollig zur Absorption gebracht. 

Im ersten Versuch wurden LOO com. Barvtwasser yer- 
wendet, von welchem 10 cem. 10,60 cem. Oxalsiiurelosuny 
erforderten, von welcher Lo cem. 1 mgr. CO, entsprach., Am 
nde des Versuches wurde das Barvtwasser!) filtrirt und titrirt. 
dO cem. desselben brauchten zur Neutralisation 2.509 cen. 
Oxalsiiure, also 1GQ cem. 5,1 cem. Da LOO com, des urspriing- 
lichen Barytwassers 106 com, Oxalsiiure entsprachen, so sin’ 
106 — 5,1 = 101.9 mgr. CO, gebildet. 





1) Pas Volumen desselben betrug 99 cem., 1 cem. kann man a> 


am kolben hingengeblieben ansehen. 
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In einem zweiten Versuch wurden wieder 100 ccm, Barytwasser 


yon welchem 10 cem. 10,3 cem. Oxalsiiure erforderten, in den Kolben 
cefiillt. Auch inden vorgelegten Absorptionsapparat wurden 15 cem. dieses 
Barvtwassers eingefiillt. Da dieses am Ende des Versuches von aussen 
her nur ganz leicht getriibt erschien, sich beim Durehleiten von Luft 
iber sehr stark triibte, so hielt ich es fiir richtiger. dasselbe mit in 
Rechnung zu ziehen. Es waren also im Ganzen 115 ccm. Barytwasser 
angewendet, entsprechend 118.45 mgr. CO,. Das Barytwasser wurde 
nach 4+¢#stiindiger Digestion ber 38° aus dem Kolben und dem Absorptions- 
apparat in einem Messcylinder gebracht. nachgespiilt. das Volumen von 
150 mit ausgekochtem Wasser hergestellt, filtrirt. Es ist selbstverstindlich, 
dass alle diese Manipulationen moglichst schnell ausgefiihrt wurden 
dO com. des Filtrates brauchten in 2 Versuchen jedesmal 2,4 cem. Oxal- 
sfiure, die ganze Quantitiit also 7.2. Somit sind 118.45 —7.2 — 111,25 mer 
CO, gebildet. 

Beide Versuche waren leider durch Fiiulniss Complicirt: 
weitere Versuche in dieser Richtune habe teh nicht angestellt, 
da mir die Durchfithrung ohne diese Complication bet den mir 
zur Zeit zu Gebote stehenden Mitteln aussichtslos  erschien, 
dusserdem mein Material bis auf cin) Minimum erschopft war. 
Man miisste wohl Reinculturen vou Hefe anwenden und aseptisch 
arbeiten. In den vorliegenden Versuchen war dieses nicht 
erreicht, obwohl der ganze Apparat liingere Zeit im stromenden 
Dampt erhitzl worden war. 

Giihrversuche mit) den beiden oben) erwiihnten Leucin- 
praparaten verlefen, wie nicht anders zu erwarten war, ganz- 
lich negativ. 

Zur Untersuchung auf Alkohol wurde der Inhalt der beiden 
(iihrungskolben benutzt, sowie die Giihrfliissigkeit eines dritten 
Versuches, bei welchem das enteiweisste Filtrat von 160 Cem. 
vor dem Zusatz von Hefe im Kolben kochend auf etwa die 
Hilfte eingedampft und dann wieder auf ca. TOO com. aut- 
velit war, um etwa_ priiformirten) Alkohol auszuschliessen 
Die betreffenden Fissigkeiten wurden destillirt, die ersten 
iO com. fiir sich aufgefangen. In 2 Versuchen wurde starke 
Jodoformbildung constatirt, in dem dritten) Aldehvdbildung bet 
Erhitzen mit Kaliumcehromat und Schwefelsiiure. Die  spiiteren 
Antheile der Destillate gaben nur andeutungsweise Jodoform- 
reuction. Controllversuche mit 1—13.2 gr. Hefe und 100 com. 
Wasser ergaben keine nachweisbare Quantitiit Alkobol. 








Schhesshich modchte ich noch eine zufallige Beobachtung 


nicht unerwiithnt lassen. Jedesmal, wenn eine Probe dep 
enterweissten Fliissigkeit) (Filtrat) locker bedeckt stehen blieb. 
triibte sie sich durch Bakterienentwicklung und es trat schon 
nach 24—48 Stunden ein unverkennbarer, ja sogar  ziemlich 
starker Geruch nach Fruchtiither - Erdbeergeruch — aut 
ivon verschiedenen unbefangenen Beobachtern als soleher con- 
statirt), welcher spiter durch Fiulnissgeruch complicirt wurde, 
jedoch immer noch deuthich wahrnehmbar war. Der Versuch. 
diesen Ester darzustellen, secheiterte an der zu geringen 
Ouantitiit. 

Ist man nun zu der Annahme berechtigt, dass die unter- 
suchte Flissigkeit gihrungsfihigen Zucker enthalt? Ich glaube 
nicht, dass man diese Frage bejahen kann. Es ist zwar. stets 
durch Hefe aus derselben Kohlensiiure entstanden und, sowei! 
darauf untersucht ist. auch Alkohol constatirt und sie hatte 
stark reducirende Eigenschaften, aber es ist nicht nachgewlesen. 
dass die Quantitat des Alkohols der der Kohlensiiure entspract: 
dies schien vielmehr nieht der Fall za sein, die reducirenden 
Kigenschaften waren nach der Behandlung mit Hefe nicht 
verloren gegangen und es ist nicht gelungen, ein Osazon zt 
erhalten. Weiterhin fragt es sich, ob fiir die CO,-Entwicklung 
unter dem = Einfluss der Hefe keine andere Erklirung zulissig 
ist, als die, dass die Fliissigkeit) eine Substanz enthiilf. aus 
welcher die Hefe CO, abspaltet. Wiire es nicht vielleicht auch 
denkbar, dass die Fliissigkeit eine Substanz enthiilt, welche die 
-ogenannte Selbsteithrung der Hefe in hohem Maasse begiinstigte 
und beschleunigte? Dagegen sprechen die Versuche, in welchen 
die Quantitiit der entwickelten Kohlensiiure bestimmt wurde, Zu 
diesen wurde 1—1' 2 @ Presshefe genommen. Da die Pres=- 
hefe durchschnittlich bei der Hydrolyse mit verdiinnter Saure 
nach friheren Versuchen von mir &.1°/o Zucker liefert.,?) 0 
wiirde also im Maximum 0,12 er. Zucker entstehen und dieser 
ber volliger Vergihrung O.06 er. Ce ), liefern konnen. : Das is! 
weniger, als in den Gihrversuchen erhalten worden ist, zuden 


1} Diese Zeitschr.. Bad. XU S. 435. 











war die Hefe in den Versuchen zum gréssten Theil unveriindert 
vorhanden. 

Es fragt sich nun weiter, aus welchem Material diese 
CO, liefernde Substanz entstanden ist und durch welchen 
Vorgang. 

Was ‘die erste Frage betrifft. so glaube ich mit) Be- 
stimmtheit sagen zu konnen: das Material kann nur ein Spal- 
tungsproduct des Eiweisses sein. Das Fibrin) wird vor der 
Conservirung mit Chloroformwasser stets so gut gewaschen, 
dass ihm vom Blute her nichts von reducirenden oder giih- 
rungsfihigen Substanzen anhaften kann, und eine andere 
Quelle kommt nicht in Betracht. Dass das wirksame Fer- 
ment aus Fiiulnissbakterien stammte, hat insofern eine ge- 
wisse Wahrscheinlichkeit) fiir sich, als das Fibrin trotz aller 
Sorgfalt beim Waschen sicher Fiiulnissbakterien enthielt: es. ist 
indessen nicht unbedingt als sicher anzunehmen, da der Gehalt 
des Fibrins an Fiiulnissbakterien jedenfalls als sehr gering 
anzunehmen ist und eine weitere Entwicklung im Chloroform- 
Wasser nicht stattgehabt haben kann. Man ist also nicht 
unbedingt zu dieser Annahme der Abstammung des tryptisch 
wirkenden Ferments gedriingt, es erscheint vielmehr auch 
eine andere Erkliirung moéglich. Vor einigen Jahren habe ich 
nachgewlesen, dass die Gewebe  eiweissspaltende  Fermente 
enthalten, welche in Chloroformwasser ihre Wirkung entfalten, 
in besonders reichlicher Menge die Leber, aber auch das 
Muskelgewebe. Ich erinnere daran. dass sich auch aus ganz 
irischen) Kaninchenmuskeln, wenn sie lange in) Chloroform- 
Wasser aufbewahrt werden, betrichtliche Quantitiiten von Leucin 
ohne jede Spur von Fiiulniss bilden.4) Es ist wohl denkbar, 
dass Spuren eines solchen Ferments auch im Blut) vorhanden 
sind und sich auf das Fibrin bei Ausscheidung desselben aus 
dem Blut niederschlagen. 2) 

Ks liegt sehr nahe, die Frage autzuwerfen, ob tihnliche 
Veriinderungen, wie durch dieses langsam wirkende Ferment, 


1, H. Schwiening. Virchow’s Archiv, Bd. 136, 5. 473. 

~) Wenn ich nicht irre. bevorzugen Dastre, sowie Arthus und 
Huber diese Erklirung fiir ihre Beobachtung iiber die Verdinderungen 
des Fibrins in Salpeterl6sung und Fluornatriumloésung. 
Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIII 22 
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nicht auch durch die Wirkung des Trypsins auf Eiweiss hervor- 
gebracht werden konnen. Ich bin’ mit) Versuchen  hieriibe; 
beschiiftigt und behalte mir ein’ Urtheil hiertiber noch = yor. 


4. Zur Frage uber den Einfluss der Kohlehydrate auf die 
Eiweissfaulniss. 


(im zu priifen, ob die bekannte antiseptische Wirkune 
der Kohlehydrate unter Umstinden zu einer volligen Authebune 
der Fiiulniss fiihren konne, less ich eine kleine Quantitiit 
frischen Blutes (ca. 80 com.) mit Rohrzucker gesiittigt. in einem 
Glasst6pselglas bet Zimmertemperatur stehen. Bei wiederholter 
Priifung zeite die Mischung zu keiner Zeit) Fiulnisseeruch, 
dagegen trat allmihlich ein unverkennbarer Geruch nach Essie- 
iither auf. Naehdem die Mischung ca. t!4 Jahre gestanden 
hatte. wurde sie genauer untersucht. 

Das vorher fliissige Blut) fand = sieh in eine. brituntich- 
schwarze geléeartige Masse umgewandelt. welche ziemlich stark 
suuer reagirte und, wie bereits erwiihnt. unverkennbar nach 
Kssigither roch, von Fiiulnissgeruch war absolut) nichts zu 
bemerken. Es wurden zunichst einige Abimpfungen auf Niihr- 
gelatine vorgenommen, die Proben blieben steril. Bei der mikro- 
skopischen Untersuchung konnten keine Bakterien  entdeckt 
werden, dagegen fanden sich zahlreiche Schimmelpilzfaden und 
Sporen. Die Abimpfung auf zur Entwicklung von Schimimetl- 
pilzen geeigneten Nihbrmedien ist leider versiitumt worden. 

“7ur Untersuchung wurde die gelatinédse Masse mit) dem 
gleichen Volumen Wasser kriftig durchgeschiittelt. wodurch 
eine britunlich gefiirbte, etwas triibe Losunge erhalten) wurde. 
ine filtrirte Probe mit etwas Wasser verdiinnt ergab bei der 
spectroskopischen Untersuchung den Streifen des sauren Hama- 
tins, jedoch nur schwach ausgebildet. Der Zusatz von Mineral- 
siiuren jinderte nichts an dem = Befund. Das Hiimoglobin is! 
also durch Siiurewirkung gespalten, das Hiimochromogen oxydirt. 
ein Theil des Himatins aber wohl weiter veriindert. 

Die etwas triibe Losung wurde nun destillirt. . Da ele 


Vorpriifung an einer kleinen Probe gezeigt hatte, dass sich 
die Fliissigkeit) ohne st6rende Gerinnung erhitzen  lasse, >0 











konnte die Destillation direkt) vorgenommen werden. was 
edenfalls der Destillation im Dampfstrom mit) Riieksicht auf 
die Concentration des Destillates vorzuziehen war. Ein Verlust 
an Essigiither war dabei nicht ganz zu vermeiden, wie das 
Auftreten des Geruches nach diesem bei der Destillation zeigte. 
ks wurde zuniichst nur eine kleine Quantitéit, ca. 25 cem., 
abdestillirt. das sauer reagirende Destillat mit Natriumearbonat 
s-hwach alkalisirt und. fraetionirt. Als erste Fraction wurde 
das aufgefangen, was bei einer Temperatur bis 93° iiberging, 
als zweite das zwischen 93 und 100° Uebergehende.  alsdann 
wurde die Destillation unterbrochen. Die erste Fraction betrug 
‘twa 3 ccm... die zweite etwa 8 cem. 

Die erste Fraction, von neutraler Reaction, roch  aus- 
vepragt nach Essigither. Da der Versuch, denselben rein 
darzustellen, aussichtslos war. beschriinkte ich mich auf den 
Nachweis, dass bei der Verseifung dieser Fliissigkeit) Essig- 
~iiure entsteht: der Nachweis des entstehenden Alkohols wurde 
leider dureh den Alkoholgehalt) der Fliissigkeit) unmodglich 
gemacht. Zur Verseifung wurde die erste Fraction in’ ein 
Stopselglas gegossen, welche 20 com. Halbnormallauge enthielt, 
und einige Tage stehen gelassen. dann 10.05 cem. Normal- 
siiure hinzugesetzt, welche den angewendeten 20 cem. der 
elwas zu starken Halbnormallauge genau entsprachen, und mit 
Halbnormallauge zuriicktitrirt. Es wurden 2.2 eem Halbnormal- 
luge zur Neutralisation gebraucht, entsprechend 66 mgr. Essig- 
sire = SS mer. Essigiither.!) Die erhaltene Loésung wurde 
Init Schwefelsiiure angesiuert und destillirt. das Destillat) mit 
Natriumearbonat neutralisirt und eingedampft, der Riickstand 
gab mit arseniger Siiure erhitzt starken) Kakodylgeruch. Ks 
isl somit nachgewiesen, dass die allmiihlich abgespaltene Siiure 
lissigsiiure war. 


Die zweite Fraction roch nach Alkohol. brannte mit 


1) Der Uinstand. dass die Halbnormallauge ein wenig zu_ stark 
war. ist bei der Berechnung nicht in Betracht gezogen. Die Verseifung 
in der Kiilte wurde — nachdem ein Vorversuch mit Essigiither gezeigt hatte, 
dass sie ausfiihrbar ist — gewihlt, um ver der Bildung von Siiure durch 
‘inwirkung des Natronhydrats auf den Alkohol sicher zu sein. 


‘)\)* 
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bliulicher Flamme, gab mit Jodjodkaliumlésung Jodoform, mit 
Kaliumchromat und Schwefelsiure intensive Griinfiirbung und 
Aldehydgeruch: ein Streifen zusammengelegten Filtrirpapiers. 
welcher mit) ammoniakalisch-alkalischer Silberl6sung = getriinkt 
war, wurde beim Einfiihren in das betreffende Reagensglas 
momentan tief schwarz gefirbt. Die zweite Fraction bestand 
somit) der) Hauptsache nach aus verdiinntem Aethylalkohol, 
Indol war in derselben nicht nachweisbar. 

Der im Fractionskélbchen gebliebene Rest wurde auf dem 
Wasserbad zur Trockne gedampft: ein Theil mit arseniger Siiure 
erhitzt: starker Kakodylgeruch, ein anderer in) Wasser gelést, 
mit) ganz verdtinnter Salzsaure neutralisirt (minimal saure 
Reaction), dann Eisenchlorid hinzugesetzt: Rothfairbung der 
Losung. beim Kochen Ausscheidung von basisch essigsaurem 
Kisenoxyd unter Entfirbung der Flissigkeit. 

In den ersten 25 cm. des Destillats sind somit Alkohol, 
KMssigiither und freie Essigsiture nachgewiesen. 

Die in dem Destillationskolben gebliebene, ganz schwach 
sauer reagirende Fliissigkeit wurde durch Wasserzusatz aut 
150) cem.. also annihernd das friihere Volumen, gebracht. von 
einem geringen schwiirzlichen Rickstand abfiltrirt. Von dein 
Filtrat wurde eine Probe mit) ca. 34 Volumen concentrirter 
Kochsalzlosung und einigen Tropfen Essigsiiure erhitzt. vom sus- 
geschiedenen Eiweiss abfiltrirt. Das etwas gelbliche Filtrat zeigie 
an einem auf Traubenzucker graduirten) Halbschattenapparat 
1.6° © Linksdrehung, der Rohrzucker war also invertirt. ob voll- 
stiindig, ist nicht untersucht. Auf Zusatz von Natronlauge und 
wenlg Kuptersulfat trat schwache Biuretreaction ein, mehr Kupter- 
sullat leferte eine tiefblaue Fliissigkeit, die schon bei gelindem 
Krwiirmen rothes Kupferoxydul in) Menge ausschied. — kine 
andere Probe desselben Filtrats wurde mit) Ammonsulfat in 
Substanz gesiittigt: schwache Triibung durch ausgeschiedenc 
Albumose. das Filtrat gab keine deutliche Biuretreaction. 

Die Hauptmenge der filtrirten) Fliissigkeit wurde mill 
Schwefelsiiure stark angesiiuert. etwa die Hilfte abdestillirt : da- 


Destillat reagirt schwach sauer, enthilt Essigsiiure, aber weder 


Phenol noch Indol, gibt noch schwache Jodoformreaction. Der 
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in Kolben gebhebene Destillationsriickstand wurde mit Aether 


ausgeschiittelt, der Aetherauszug verdunstet: in dem = dabei 
bleibenden Riickstand war weder Skatolcarbonsiiure, noch eine 
aromatische Oxysiure nachweisbar. 

Es ist somit festgestellt. dass eine so eminent. ffiulniss- 
(ihige Fliissigkeit. wie das Blut. keine Fiiulnisszersetzung er- 
fahrt. wenn sie mit Rohrzucker gesiittigt ist. soweit sich dieses 
durch eine vereinzelte Beobachtung feststellen Lisst. In der 
Mischung haben sich nur Schimmelpilze angesiedelt: (von denen 
ibrigens makroskopisch nichts zu bemerken war). welche. aut 
den Rohrzucker einwirkend, aus demselben Alkohol. Essigsiiure 
und Essigither gebildet haben. Die Spaltung des Himoglobins 
ist ein secundirer, auf das Auftreten von Essigsiiure zu be- 
viehender Vorgang. 

Die Essigitherbildung hat ein gewisses Interesse: aller- 
dings bilden sich auch ber der Gihrung des Wetnmostes 
zusammengesetzte Aether. namentlich der sogenannte OQenanth- 
iither, den man in der Regel wohl als ein Gemisch von Capron- 
sdureester und Caprinsiiureester ansieht. allein in diesem Faltle 
ist es nicht ausgeschlossen, dass die Siuren schon pritormirt 
iin Most vorhanden sind, wiihrend das hier sicher micht der 
Fall ist. vielmehr augenscheinlich zwei Processe, Alkohol- 
gihrung und Essigsiiurebildung, welche beide auf Zersetzung 
des Rohrzuckers beruhen, neben einander verlaufen und die 
lange Dauer des Vorgangs zur Esterbildung Veranlassung ge- 


eeben hat. 


5. Ueber den Binfluss von Schwefelwasserstoff auf 
Kohlenoxydblut. 


EK. Harnack hat kiirzlich u. A. nachgewiesen.!) dass 
beim Durchleiten’ von H,S durch eme Losung von CO- 
Himoglobin Sulfohaimoglobin auftritt, dass somit die Angabe 
von Hoppe-Sevler, wonach Schwefelwasserstoff allein aut 
Hiimoglobin nicht einwirkt, sondern nur bei Gegenwart von 
0. in diesem Umfange nicht richtig ist. wenn auch soviel 


1 Diese Zeitschrift. Bd. XXNV, 5S. 558. 
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daran richtig ist, dass ber Abwesenheit von Sauerstotf keine 
Griinfarbung und keine tiefgreifende Zersetzung des Hiimo- 
globins eintritt. Harnack erwiihnt dabei (I. ¢. 8. 570). dis: 
Lewisson?) zwar die Versuche von Hoppe-Seyler auch mit 
Wasserstoff und = Kohlenoxyvd wiederholt habe, aber hiermi! 
auch nur bewiesen habe, «dass (was Niemand bezweifelt) eine 
Zersetzung von Blutfarbstoff durch HS nur bei Anwesenheit 


von O, erfolgt». Ino einer Anmerkung auf derselben Seite 
sugt Harnack: «Lewissons Versuche, soweit sie sich aut 


CO-Hiimoglobin beziehen, sind spiiter auch von E. Salkowski 
(Zeitschr. tf. physiol Chem.. Bd. VIS. 114) bestatigt worden. 
aber bewiesen wird doch immer nur, dass unter diesen Uim- 
stiinden keine tiefgreifende Zersetzung. keine bBrauntirbuneg 
eintritt. 

lech kann nun nicht anerkennen, dass ich die Angaben 
von Lewisson bestiitigt habe. Zuniichst kOnnte man aus der 
Form der Anmerkung von Harnack vielleicht schliessen, da-- 
ich selbst auf die Uebereinstimmung meiner Beobachtungen 
mit denen Lewissons hingewlesen habe. Das ist nicht der 
Fall: ich konnte das nicht thun, weil ich die Arbeit yor 


Lewisson nicht gekannt habe — sein Name kommt in meiner 
Mittheilung auch gar nicht vor —, die Schlussfolgerung der 


Bestitigung. gehort vielmehr Harnack an und ich kann die 
Berechtigung dieser Schlussfolgerung nicht anerkennen. 

An der von Harnack = citirten Stelle sage ich: «Ab- 
gesehen von der spectroskopischen Untersuchung haben wir 
zur Unterscheidung an Kohlenoxvdblut und genuinem Blut 
nur die Natronprobe von Hoppe-Sevler. Es erscheint mir 
daher nicht tiberfliissig, eine unterscheidende Reaction mil- 
zutheilen, welche auf der grOésseren Resistenz (im Origine! 
nicht gesperrt) des Kohlenoxvdhiimoglobins gegen Schwete!- 
wusserstoff berulht. 

Verdiinnt man sauerstoffhaltiges Blut so weit, dass eben 
die Trennung des breiten Absorptionsstreifens (in 1 em. dicke! 
Schicht) sichtbar wird — etwa 20—2+4 Tropfen oder 0,9— 1 ccm 


1; Virchow’s Arch.. Bd. 36. S. 15. 












321 


Blut auf 50 cem. Wasser —, versetzt die Losung im Reagens- 


olas mit }2—8/4 Volumen gesiittigten Schwefelwasserstol}wassers 
und schiittelt einige Mal durch. so verfiirbt) sich die Lésung 
in einigen Augenblicken und wird endlich in wenigen Minuten 
<chmutzig- grin unter Bildung von Schwefelmethiimoglobin. 

Fiihrt man denselben Versuch mit Kohlenoxydblut) aus, 
~«) veriindert sich die rothe Farbe der Losung nicht merklich. 
ln beiden Fallen entsteht allmihlich ein tlockiger Niederschlag. 
der sich langsam absetzt. der Farbenunterschied ist) jedoch 
troty der Triibune sehr deutlich. 

In diesen Versuchen ist also relativ wenig Schwefel- 


wasserstoff angewendet und der Luft frerer Zutritt ge- 
~tattet. Dagegen ist in den Versuchen von Lewisson der 


Sauerstoff der Lutt sorgfiilig ausgeschlossen. und es Ist 
her einer Verdiinnunge des Blutes von 1: 100) ein Schwefel- 
wasserstoffstrom durchgeleitet. Die Versuchsbedingungen 
sind also bei mir ganz andere als bei Lewisson,. aus meinen 
Versuchen kann man meines Erachtens weder etwas fiir noch 
gegen diesen Autor entnehmen. Aus meinen Beobachtungen 
folet nur soviel, dass CO-Hiimoglobin in einer verdiinnten Blut- 
losung sehr viel resistenter gegen Schwetelwasserstoff ist. als 
Q-Hiimoglobin. Das habe ich gesagt und das halte ich auch 

mit einer gewissen Einschriinkung. auf die ich weiter unten 
zu sprechen komme — aufrecht. Diese gréssere Resistenz des 
CO-Hamoglobins gegen HS schliesst sich der bekannten grésseren 
Resistenz des CO-Hiimoglobins gegeniiber verschiedenen Re- 
ugentien, z. Bb. Ferrocyankalium 4- Essigsiiure, Tannin, Metall- 
sulze ete... an. 

Von meinen damaligen Versuchen her befinden sich noch 
drei zugeschmolzene Rohren in meinem Besitz, von denen zwei 
die Kohlenoxvdproben enthalten, eine die Probe mit gewohn- 
lichem Blut. Es hatte ein gewisses Interesse, zu sehen, wie 
sich die Proben jetzt, nach 16—-17 Jahren. verhalten. In allen 
Rohren befindet sich eine klare, iiber einem geringen. schmutzig 
velirbten Bodensatz stehende Fliissigkeit. In den Kohlenoxyvd- 
proben ist dieselbe hell kirschroth gefiirbt, in) der Probe mit 


fewohnlichem Blut griingelb. Die beiden ersten Proben zeigen 








ein schones klares Spectrum von Kohlenoxydhiimoglobin, beide 
ausserdem noch einen schmalen schwachen Absorptionsstreifen, 
in der einen Probe deutlich ausgepriigt, in der anderen nur 
angedeutet. Dieser Streifen entspricht seiner Lage nach dem 
Harnack’schen Sulfhiimoglobinstreifen. es hat also eine Ein- 
wirkung von H,S auf das CO-Hiimoglobin stattgefunden. — Dic 
griinlich-gelbe Fliissigkeit aus dem genuinen Blut zeigt keinen 
deuthichen) Absorptionsstreifen. 

Ich habe oben gesagt, dass ich meine damaligen bBe- 
obachtungen nur omit einer gewissen Einschriinkung aufrecht 
erhalte. In jetzt angestellten Versuchen hat sich niimlich der 
Lnterschied) zwischen genuinem und CO-Blut) weit) wenige 
markant herausgestelll als friiher, namentlich aber verlief die 
Kinwirkung des Schwefelwasserstoffwassers auf das Oxvhiimo- 
globin weit langsamer. Worin die Ursache dieser auffallenden 
Abweichung legt, ob vielleicht in der Art des angewendeten 
Blutes wenn man Blut von Schlachtthieren kauft, so kann 
man hier mie bestimmt wissen, von welchem Thier das Blut 
stamiunt . oder worin sonst. vermag ich nicht zu sagen. 
Aufs deuthehste geht der Unterschied der beiden Blutarten — 
CO-Blut und genuines —— aber hervor aus der von Katayama! 
beschriebenen Probe mit) Sehwefelammonium und Essigsiiure. 

Nach Kenntnissnahme der Arbeit von Lewisson. scheint 
mir iibrigens die Sachlage in einem Punkt doch etwas anders 
zusein, als man nach der Darstellung von Harnack annehmen 
konnte. Nach Harnack’s Darstellung (1 ¢. 5S. 570) konnte 
es scheinen, dass Lewisson die spectroskopische Untersuchung 
nicht vorgenommen habe: ich will nicht behaupten, dass diese 
Deutung unbedingt zwingend ist, aber man kann sich der- 
selben doch schwer entziehen. Dem ist nun aber nicht so. 
Lewisson hat die Spectraluntersuchung ausgefiihrt. Indem er 
seine Versuchsanordnung beschreibt, sagt er (I. ¢., 5. 16): 
Jetzt konnte ein starker CO,-Strom durch = das Cylindergli- 
streichen (welches niimlich die Blutlbsung enthielt), ohne das- 

1) Virchow’s Archiv, Bd. 114, S. 53. — Maly’s Jahresberich! 


f, TRSO. S. 108. 
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die Beobachtung durch den Spectralapparat = dadureh 


einen Augenblick unterbrochen zu werden brauchte.» ?) 
Dasselbe gilt fiir die Versuche mit Wasserstoff und Kohlenoxyd. 

Ferner sagt Lewisson S. 17: «Wurde darauf die bisher 
verschlossene Rohre mit einem behufs vélliger Austreibung des 
in dem Apparat befindlichen Sauerstoffs schon eine gute Viertel- 
stunde in Gang gewesenen Schwefelwasserstoffapparat in Ver- 
bindung gebracht und der Verschluss hier aufgehoben, wiihrend 
er an der bisher mit dem Wohlensiiureapparat verbunden ge- 
wesenen Robhre hergestellt wurde, so trat  gleichwohl keine 
Verinderung der Blutlbsung ein, weder in der Farbe, noch in 
dev Klarheit, noch in dem Verhalten vor dem Spectral- 
apparat.?) So oft hingegen nach Hinfortnahme des Schwefel- 
wasserstoffapparats der atmosphirischen Luft) der Zutritt ge- 
stattet wurde, so trat in jedem Falle, gleichgiiltig ob der Schwefel- 
wasserstolf eine kiirzere oder liingere Zeit’ hindurchgeleitet war, 
sehr bald der Streifen des Hiimatins im Roth zu dem breiten 
des sauerstofffreien Hiimoglobins hinzu. Die Blutlbsung nahm 
dabet eine schmutziggriine Fiirbung an und zeigte nach einiger 
Zeit eine deutliche Schwelelabscheidung.» Dieselbe Beschreibung 
macht Lewisson hinsichtheh des durch Wasserstoff redueirten 
Hiimoglobins und des CO-Himoglobins. 

Der «Hiimatinstreifen» ist wahrscheinlich der Sulfhiimo- 
elobinstreifen Harnack’s. Warum Lewisson im Widerspruch 
init Harnaeck denselben nicht auch bei Ausschhiessung von 
Sauerstoff erhalten hat, bleibt unaufgeklirt. 


1, Im Original nicht gesperrt. 















Beitrag zur Lehre vom Hamatoporphyrin des Harns. 
Von 


Prof. E. Nebelthau. 


Aus der medicinischen Klinik zu Marburg. 


Der Redaction zugegangen am 24. April 1899. 


In die medicinische Klinik wurde im Juni 1895 _ eine 
Patientin aufgenommen, welche die Zeichen hereditiirer Syphilis 
an sich trug und welche, solange sie sich erinnern” konnte. 
einen burgunderrothen Harn entleerte. Die niihere Untersuchung 
ergab als die Ursache der Rothfirbung die Ausscheidung eines 
Farbstoffes, dessen Verhalten an die bekannten Eigenschaften 
des Hiimatoporphyrins erinnerte. Die Patientin, welche Ge- 
schwiite im Gesicht und am Kopfe aufwies, wurde liingere 
Zeit in der Klinik behandelt und die Gelegenheit benutzt. um 
den Farbstoff in) grésserer Menge zu genauerer Untersuchung 
zu gewinnen., 

Der Harn zeigte wiihrend der ganzen Zeit der Beobachtuny 
abgesehen von physiologischen Schwankungen beziiglich der 
Menge und des specifischen Gewichtes stets dasselbe Verhalten, 

kr wurde vollstiindig klar entleert, die Farbe war hei! 
burgunderroth, je nach der Menge an Intensitiit etwas wechselnd. 
Die Reaction war stark sauer. Der Urin war frei von Eiweiss. 
Zucker, Aceton und Acetessigsiiure: enthielt stets neben dem 
rothen Farbstoff reichlich Urobitin. 

Die Methoden.!) welche gewohnlich zum Nachweis des 
Hiimatoporphyrins dienen, fiihrten auch hier zum Ziel, so die 





1) Vergl. die ausfiihrliche Zusammenstellung tiber Hiimatop.r- 
phyrin in Neubauer und Vogel, Analyse des Harns, III. Auflage. ) 
arbeitet von Huppert-Wiesbaden, 1898. 
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Methoden von Mac Munn,?!) (Fitllung mit Bleizucker und Blei- 
essig), von Salkowski*?) und Hammarsten.*) Der mit Baryt- 
mischung erzeugte Niederschlag enthielt den = Farbstalf und 
konnte demselben durch salzsauren Alkohol entzogen werden. 
Die Loésung gab das Spectrum des salzsauren  Hiimatopor- 
phyrins. Auch durch Natronlauge konnte nach der Methode 
von Garrod’) ein grosser Theil des Farbstoffes mit den Phos- 
phaten ausgefillt werden. Die Losung desselben in’ salzsaurem 
Alkohol ergab das oben erwiihnte Spectrum. Auf Zusatz von 
Alkali oder Ammoniak zu den salzsauren Losungen wurde ein 
i; oder DSbiinderiges Spectrum beobachtet. 

Zur Gewinnung des Farbstoffes wurden anfangs grosse 
Mengen Harns nach der Methode von Salkowski®) mit- Baryt 
ausvefillt, der Niederschlag ausgewaschen und mit) salzsaurem 
\lkohol ausgezogen. Durch Verdiinnen des sauren Auszuges 
mit Wasser fallt ein Theil des Farbstoffes in) braunen Flocken 
aus, Wihrend offenbar ein grosser Theil bei diesen Manipu- 
lationen zersetzt wird. 

Deshalb wurde die Darstellung des Farbstofles von mir 
nach anderen Methoden versucht. 

Z7ur Ausfiillung desselben aus dem Harn wurde zuniichst 
essivsaures Zink benutzt. Die Ausfillung des Farbstoffes gelingt 
jedoch auf diese Weise bei saurer Reaction nicht quantitatiy, 
wihrend man durch Neutralisiren des Harns dieselbe vervoll- 
stindigen kann. 

Das stets gleichzeitig im Urin vorhandene Urobilin wird 
in so mehr in Lésung gehalten, je saurer der Harn. reagirt. 

Der Zinkniederschlag l6st) sich in Ammoniak, und man 
erhalt die Absorptionsstreifen des von Hammarsten5) beschrie- 
benen Zinkhiimatoporphyrins. Die Losung des Niederschlages 


1} Mac Munn, Proc. Royal-Soc.; 1883, Bd. XXXV, 38. 394. Brit. 
Med. Journal 1883. S. 1060. 

-) Salkowski, d. Zeitschr., Bd. XV, S. 286, 1891. 

5) Hammarsten,. Seandin. Arch., Bd. IIL, S. 319, 1892. 

4) Garrod, Journ. of Physiol, Bd. XIII, 1892, S. 603, Bd. XVII, 
I8S4'95, S. 349. 
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in salzsaurem Alkohol geht nur langsam vor. sich und— offen- 
bar unter theilweiser ZerstOrung des Farbstoffes. Das Spectrum 
der Losung entspricht dem = des  salzsauren Hamatoporphyrins, 

Nach dem Auswaschen und Trocknen des mit Zinkacetat 
erhaltenen Niederschlages wurde derselbe mit Schwetelammonium 
zerlegt resp. ausgezogen und die Losung nach dem Verdunsten 
des Ammoniaks mit Essigsiiure gefiillt. 

Durch wiederholtes Losen des erhaltenen Niederschlages 
mit Ammoniak und Fiillung mit Essigsiiure konnte eine zlem- 
lich grosse Menge eines flockigen und gleichmiissig braun aus- 
sehenden Niederschlages gewonnen werden, welcher mit Wasser. 
Alkohol und Aether gewaschen und iiber) Schwefelsiture im 
Vacuum getrocknet, einen dunkelbraunroth glinzenden, harten 
Korper darstellte. Derselbe war leicht) l6oslich in) Ammoniak 
und Natronlauge, in Spuren l6slich in’ Eisessig und Mineral- 
siiuren, unlOslich inp Wasser, Alkohol und Aether. Nach der 
Behandlung mit’ Wasser in geringem Grade in Alkohol l6slich. 
ebenso in essigsaurem Aether. 

Der Stickstoffgehalt dieses Priparates betrug 10,22° 9 
(volumetriseh). 

0.2160 gr. Substanz hinterliess O.OL06 er. Asche = 4,9°% 0. 

Die Asche enthielt’ Phosphorsiiure, Calcium, Zink, Eisen. 

lm weiteren Verlauf der Untersuchungen erwies— sich 
schhiesslich zur Ausfillung des Farbstoffes die Essigsiiure als 
ein sehr einfaches und vollkommenes Mittel, zumal bei dieser 
Art der Ausfillungen das Urobilin’ vollstiindig in Lésung ge- 
halten) wurde. 

Ca. 24—40 Stunden nach Versetzen des Harnes mil 
einigen ccm, Eisessig (5 com. auf 100° cem. Harn) hat sich 
der Farbstoff am Boden des Gefiisses als ein lockerer Nieder- 
schlag oder aber auch ino eine Nubecula eingeschlossen, mit 
einigen Harnsiurecrystallen vollstiindig abgesetzt. Der Nieder- 
schlag mehrerer Tagesportionen wird durch die Centrifuge ge- 
sammelt, mit Wasser ausgewaschen und mit Natronlauge  be- 
handelt. Es entsteht eine tiefdunkelrothe L6sung des Farbstofles. 
welche nach dem Filtriren wiederum mit Essigsiiure angesaue!! 


wurde. Dabei fillt der Farbstoff in dicken braunen Flocken 
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yu Boden, wihrend die dariiber stehende Fliissigkeit) zuniichst 
einen braunrothen Farbenton zeigt. Der so ausgefillte Farb- 
stoff wird auf dem = Filter gesammelt, in’ Wasser gewaschen 
und nun in moglichst wenig Natronlauge von Neuem_ gelost, 
um wiederum mit Essigsiiure ausgefillt zu werden. Dieser Vor- 
gang wird mehrfach wiederholt bis die tiber dem Niederschlag 
stehende Fliissigkeit nur noch eine geringe braune Fiirbung 
zeigt. Der Niederschlag wird jetzt nach dem Lésen in Natron- 
lange der Dialyse gegen destillirtes Wasser ausgesetzt, solange 
bis die Farbstofflésung neutral reagirt. Aus der neutralen 
Losung wird der Farbstoff jetzt wiederum durch Essigsiiure 
ausgefallt, auf dem Filter gesammelt und mit Wasser, Alkohol 
und Aether ausgewaschen. Dabei erweist sich der Farbstoff 
nach der Behandlung mit Wasser als nur wenig in Alkohol 
und Aether l6éslich. 

Der nunmehr im Vacuum itiber Schwefelsiure getrocknete 
Farbstoff zeigt eine dunkelrothbraune, gliinzende Bruchfliiche, 
und ist in Wasser, Alkohol und Aether unl6slich. 

Durch Salzsiture, Schwefelsiiure und Eisessig gehen jiusserst 
seringe Mengen des Farbstoffes in Lésung. Ino Ammoniak und 
Kalilauge lost sich derselbe leicht. 

Von dem so gewonnenen Farbstoff wurden Asche- und 
Stickstoffbestimmungen ausgefiihrt, letztere nach Kjeldahl. 
Die Resultate waren die folgenden: 


Priparat Il. 01356 er. Substanz ergaben O.O1358 gr. N 10,00 ° 0 
0.3036 gr. O.0295 4 N 9.7% 
0.0693 0.002 + Asche = 3.4°/o 

Priiparat Il. 0.0967 » » 0.00966 2 N > Bele 
O1L5300 >» > OL » N 9,5 %o 
O.7804 > > 0.0240 » Asche == 4,07° 


Die Asche enthielt Phosphorsiiture, Calcium = und Eisen. 
Letztere Beobachtung gab Veranlassung zu einer quantitativen 
bestimmung des Eisens auf colorimetrischem Wege nach Um- 
wandlung desselben in Rhodaneisen. Es wurde dazu das von 
mir, auf Anregung von Prof. Kossel, zur Hiimoglobinbestim- 
mung empfohlene Wolff'sche Colorimeter benutzt und ein 
Lisengehalt von 0.37°/o fiir den Farbstoff ermittelt. 
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Der Harn zeigte drei Absorptionsstreifen, welche der 
Lage nach annihernd den Absorptionsstreifen 2.5,4 des Hiima- 
toporphyrins in alkalischer Losung entsprachen: von 4 an 
nach rechts war das Spectrum verdunkelt. Die salzsaure alko- 
holische Loésung des dargestellten Farbstoffes bot das Spectrum 
des salzsauren Hiimatoporphyrins dar. Die alkalisch gemachite 
Losung des salzsauren) Farbstoffes liess die bekannten 4 resp. 
) Absorptionsstreifen des Hiimatoporphyrins in alkalisches 
Losung erkennen. Die Loésung des frisch durch Essigsiiure ge- 
fiillten Farbstoffes in Alkohol oder auch in essigsaurem Alkoho!| 
zeigte 2) manchmal auch wohl 4 Absorptionsstreifen. © Waren 
nur 2 Streifen vorhanden, so entsprachen  dieselben der Lage 
nach annihernd den Streifen des metallischen Hiimatopor- 
phyrins: waren 4 Streifen nachweisbar, so zeigten — die- 
selben anniithernd das) Verhalten) des Hiimatoporphyrins — in 
alkalischer Losung. 

Ber Anwesenheit von Zink in) der alkalischen  Losung 
waren stets nur 2 Absorptionsstreifen vorhanden, welche eine 
fihnliche Lage aufwiesen, wie sie fiir das metallische Hiima- 
toporphyrin angegeben wird. (Hammarsten,!) Garrod.?) 

Das genauere spectroskopische Verhalten der Farbstott- 
losungen) wurde mit) einem Kriissschen Apparat, den Herr 
Prof. Miller die Freundlichkeit hatte, mir zur Verfiigung zu 
stellen, gepriift. 

Die Absorptionsstreifen in’ salzsaurem  Alkohol  zeigten 
ber einer Dicke der Fliissigkeitsschicht von 20 mm. dieselbe 
Wellenlinge, welche von Garrod fiir die alkoholische Losung 
des salzsauren Hiimatoporphyrins angegeben worden ist. Die 


Wellenlinge fiir den ersten Streifen betrug 2 = 597— 87. 
die fiir den zweiten 2 DD7—D4+1, wiithrend die Wellenlinge 


des Schattens vor dem letzteren bei der geringen Loslichket! 
des Farbstoffes, nicht scharf bestimmt werden konnte. 

Zur spectroskopischen) Untersuchung des Farbstofles | in 
alkalischer Losung wurde eine 01° o1lge ammoniakalische 
Losung benutzt. Die Dicke der Fliissigkeitsschieht  betrug 
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1) mm. Bei genannter Concentration wurde ein gut begrenzter 


\bsorptionsstreifen zwischen C und D wahrgenommen: sodann 
begann dicht vor D ein breites Band, welches sich bei weiterer 
Verdiinnung der Losung aus drei Streifen zusammengesetzt er- 
cab. Der letzte Streifen liess sich auch bei dieser Concentration 
schon nach violett scharf abgrenzen. 

Die Lage der Fraunhoferschen Linien war ber dem 
benutzten Apparat die folgende: 

C = 14,19, D = 16,05, E = 18,52, b 19.05, F = 20,86. 

Das Resultat der Begrenzung der Streifen in Zahlen aus- 
vedriickt war demgemiiss: 

1. 15,16— 15.45. 


= 15.95—20,22 


Nach der Verdiinnung der Losung mit dem gleichen 
Volumen Wasser wurde folgende Begrenzung der Absorptions- 
streifen festgestellt: 

1. 15,18—1549. dr = 621—610. 


2 600.. ? 
3. 4 iow AB AZ Oh DDD—)r2R. 
4, 19,21—20,14. A = 514—498. 


Nach einem Zusatz von einem Tropfen ammoniakalischer 
Zinkacetatlbsung verschwanden die beiden jiusseren Streifen, 
wihrend die beiden mittleren scharf begrenzt und verbreitert 
hervortraten. Die Begrenzung derselben war folgende: 

1. 16.02—16,71. d= 590-572. 
2. 17,12—18,84. dA = 562-521. 

Nach 48 Stunden zeigte die Losung im = Dunkeln auf- 

bewahrt folgende Begrenzung der Absorptionsstreifen : 
lL. 16,14—16,84. == 587—569. 
2. 17,21—18,81. dA = 560—522. 

Bel weiterer Beobachtung fiel es auf, dass die Lage und 
breite der Absorptionsstreifen nicht nur abhiingig ist von der 
Concentration und dem Alter der Losung, sondern auch von 
der Menge des zur Losung angewandten Alkali oder Ammoniak, 
Wie es bereits Garrod?) fiir die Lésung des Hiimatoporphyrins 
angegeben hat. 


Zu den folgenden Bestimmungen wurde daher eine 0,1°, oige 


l) |, ¢. 
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Losung benutzt, welche 2 Theile Ammoniak in 100 Theilen 
Wasser enthielt. Die Begrenzung der Absorptionsstreifen war: 
I. 15,20—15,46. A == 620—611. 

2. 16,00— ¥ 


4. 18.73—20.37. A = 523—494. 


a. 
-~ 


Nach Zusatz von dem gleichen Volumen Ammoniaklosung 
angegebener Concentration wurden die folgenden Verhiiltnisse 
festgestellt : 

1. 15,.20—1545. A = 620—611. 
2. 16,12— ? 

3. «O° 18,76. 

4. 19.21—20.21. dX = d514—497. 

Nach Zusatz von einem Tropfen ammoniakalischer Zink- 
acetatlosung war die Lage der zwei entstandenen Streifen 
die folgende: 

1. 1610-1680, 4 = 588—570. 
2. 17,19-—19.05. A = 560—d)17. 

48 Stunden. spiiter: 

1. 1630—17.08. = d83—A63. 
2. 17,46—18.89.  X == 554—520. 

Nach 48 Stunden waren die Absorptionsstreifen der 

ammontakalischen L6sung weniger scharf von einander zu 


. . é 
lrennen und wie folgt verschoben: 


lL. 15.57—15.67. 
2. 1617— 7 

) ? L8.70. 
4, y 20,40, 


Nach Verdiinnung mit der gleichen Menge Wasser, soda-= 
jetzt eine 0,025 °/oige Farbstoffldsung zur Untersuchung vorlag. 
‘inderte sich die Grenze der Absorptionsstreifen wie folgt: 


lum 1o.et. h = 611. 

2, 16,.21-—16,.91. A = D|SS5—d)BbS. 
3. 17,50—-18,83. Xd 5d3—d21. 
t 19.41—-20.31. AX = JL1—495. 


Nach Zusatz von einem Tropfen ammoniakalischer Zink- 
acetatlésung zu dieser letzten Losung war die Lage der beiden 


jetzt entstandenen Streifen: 











1. 16,.18—16.98. » —= 586—)6GD. 
2. 17,39—18.85. A — dd52-—5?1. 





Kin ihnlicher Wechsel in der Lage der Absorptionsstreifen 
des dargestellten Farbstoffes abhingig von der Concentration, 
yon dem Gehalt derselben an Alkali und von dem Alter der- 
<elben wurde noch in anderen Versuchen, so auch nach Losung 
des Farbstoffes in Natronlauge constatirt. Die verschiedenen 
Angaben Garrod.) Saillet.2) Zoja*) tiber die Lage der Ab- 
sorptionsstreifen des Harnhimatoporphyrins  erscheinen nach 
diesen Erfahrungen verstiindlich. 

Die Eigenschaft des Farbstoffes, durch Essigsiiure ausgefillt 
zu werden, konnte zu einer direkten quantitativen Bestimmung 
desselben mit Hilfe des oben schon erwiihnten Colorimeter be- 
nutzt werden. An dem Apparat, den ich auf dem 5. Congress 
fiir innere Medicin demonstrirte, habe ich seitdem, wie ich kurz 
in der Sitzung des iirztlichen Vereins zu Marburg vom 12. Januar 
ISOS angegeben.4) eine Vereinfachung angebracht, welche sich 
cul bewiihrt hat. Beziiglich der Beschreibung des Apparates 
verweise ich auf die Abhandlung des 15. Congresses fiir Innere 
Medicin S.557. Hier sei kurz die erwiihnte Vereinfachung her- 
vorgehoben. Dieselbe besteht darin, dass die Vergleichslosungen 
Co-hiimoglobinlbsung oder sonstige  Farbstoffl6sungen) — tn 
Kammern eingeschlossen werden, welche nach dem Princip der 
Zeiss schen Blutkérperchen-Zihikammer angefertigt sind. 

Die Hohe der Kammer, welche von Herrn E. Leitz in 
Wetzlar geliefert: wurde, betrug genau 0.25 mm. 

Nach luftdichtem Abschluss derselben mit Wachs und Da- 
Inarlack kann die einmal hergerichtete Kammer, welche in eme 
inter dem Schutzkasten angebrachte Schienenvorrichtung eim- 
geschoben wird, zu zahlreichen Versuchen benutzt) werden. 

Dieselbe tritt an Stelle des Cylinderglases, welches nach 
der fritheren Angabe mit der verdiinnten Vergleichslosung be- 
<chickt wurde, und die zu untersuchende Farbstoffljsung wird 


1) 1, ¢. 

“-) Saillet. Revue de médecine, Bd. 16. 1896. 

8) Zoja, Arch. Ital. di clin. medica. 1893. 

4) Berlin. Klin. Wochenschrift Nr. 37. 189s. 
Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII 








jetzt in dem graduirten Cylinder auf die in der Kammer be- 


findliche Farbstoffl6sung eingestellt. 

Aus der Hohe der Vergleichskammer, welche mit der 
Farbstoffl6sung von bekanntem Gehalt gefiillt ist, und der Hohe 
der Fliissigkeitssiiule wird der Gehalt dieser Fliissigkeit an 
Farbstoff in Procent berechnet nach der Formel: 


x = 0.25 - 1.0. 
y 
(O.25 Hohe der Vergleichskammer, 1,0 — Procentgehalt der 
Vergleichsl6sung an Farbstoff, y — Hohe der Fliissigkeitssiiule 


In dem graduirten Cylinder. ) 

bei meinen Bestimmungen kam eine Farbstoffl6sung als 
Vergleichsl6sung zur Anwendung, welche in) 10 Cem. genau 
Od vr. Farbstoff gel6st enthielt. Als Losungsmittel diente 
moglichst wenig Natronlauge. Von der Tagesmenge wurden 
je 160 mit 5 com. Eisessig im Spitzglase versetzt. 

Nach #8 Stunden wird vom Sediment die tiberstehende 
I lissigkeit moglichst abgegossen, das Sediment mit Hilfe der 
Centrifuge gesammelt, mit) Wasser griindlich gewaschen, in 
Natronlauge gel6st und genau mit Wasser auf 50 cem. aul- 
eefiillt. Der ausgeschiedene Harn und Farbstoff belief sich an 
1 Tagen auf folgende Mengen: 


1. 1100 cem. Harn enthielten 0.06215 gr. Farbstoff 


2. 1250 O.0d187 
. 1220 0.04209 
t 1200 0.04851 
Dd. 1200 0428+ 
6. PPO) 0.04410 
7. 1200 O.0-4416 
&. 1200 0.04542 2 
9, 970 0.02796 
10, 1220 0.03812 
11. 5600 Q.0258 


im Mittel 1130 cem,. Harn enthielten 0.04089 er. Farbstoff. 
Es sei bemerkt, dass die quantitative Bestimmung de- 
Karbstoffes auf dem angefiihrten Wege offenbar geniaue Re- 
sultate ergab, da eine abgewogene Menge des Farbstotle-. 


welche dem Harn zugesetzt wurde, mit Essigsiiure ausgeld 
und colorimetrisch bestimmt. keine Verluste erkennen lles=. 
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Es handelt sich also in unserem Falle um einen Farbstoff, 
welcher durch sein Verhalten gegen Alkalien und Essigsiiure 
veut charakterisirt ist. Gefallt wird derselbe aus dem Harn 
und seinen alkalischen wiisserigen LOsungen durch Essigsiiure. 
aus seinen alkalischen Lo6sungen auch durch Salzsiiure und 
Schwetfelsaure. 

Durch Behandlung mit diesen Mineralsiituren und Alkohol 
wird Losung eines geringen Theiles des Farbstoffes  erzielt: 
die Lésung zeigt spectroscopisch das Verhalten des mineral- 
<auren Hiimatoporphyrins. 

Der Farbstoff l6st) sieh in) Alkali und Ammoniak und 
bietet in diesen LoOsungen ein vier- oder fiinfbiinderiges, nicht 
cleichmiissig abgrenzbares Spectrum. dar. 

Spectroscopisch wiirde sich der Farbstoff demgemiiss 
‘iinlich wie der als Hiimatoporphyrins beschriebene Farbstoff 
des Urins verhalten. 

Die Ausfillung des Hiimatoporphyrins aus alkalischer 
Losung mit Essigsiiure vollzogen bereits Neneki und Stieber?) 
und Stokyvis?), wahrend die Fallung des Hamatoporphyrin aus 
Harn mit Essigsiiture bisher nicht gebriiuchlich gewesen zu 
<ein scheint. 

Da sich die Essigsiture zur Ausfiilliung meines Farbstoffes 
aus dem Harn als sehr geeignetes Fillungsmittel erwtes, so 
wire In diesem Verhalten, ebenso wie in dem gegen Alkalien, 
eine weitere Cebereinstimmung mit dem Himatoporphyrin von 
Veneki und Sieber vorhanden. Letzteres enthielt nach der 
von diesen Autoren aufgestellten Formel (C,H, N05) 97% 0 N. 
mein Priparat im Durchschnitt O8°o N, 

Demgegeniiber ist der geringe Eisengehalt der Asche woh! 


1s 


kat bemerkenswerth: es ist die Méglichkeit: vorhanden, dass 
das Eisen in meinem Falle einem Theil des Farbstoffes mehr 
oder minder fest anhaftete. Die Ausfillung des Farbstoffes 
nit Essigsiiure aus dem Harn wird auch in Zukunft zu em- 


1 Nencki und Sieber. Arch. f. exper. Pathol. und Pharm., 
Bd. XXIV, S. 430. 
2) Stokvis, Nederland Tijdschrift voor Geneeskunde, 1889, II, p. 413 
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plehlen sein, wenn es sich um Harne handelt, welche der An- 
wesenheit von Himatoporphyrin§ oder diesem nahestehendey 
Farbstofle verdichtig sind, da die Art der Behandlung wenie 
eingreifend ist. Ausser in dem beschriebenen Falle gelang ¢- 
tir noch in dret weiteren Fillen, in denen infolge der Roth, 
firbung und des spectroskopischen Verhaltens Hiimatoporphyrin 
Wnt Harn vermuthet wurde, den Farbstoff mit Essigsiiure zu filler, 

ks handelte sich um den Harn eines Falles von Sulfonal- 
vergiftung, eines Typhuskranken und eines an schwerer Aniimic 
erkrankten Patienten. 

Leber den Eisengehalt der Asche meines Farbstoffes war 
leh damals noch nicht ortentirt, sodass in diesen drei Fiillen 
in der Annahme. es handele sich um = gewohnliches Hiimato- 
porphyrin, die Priifung auf Eisen unterblieb. 

Hieraul wird in Zukuntt zu achten= sein. 

Fir die Ausscheidung der grossen Mengen des Farbstolte- 
konnte in meimem Palle. ecbensowenig wie fiir die Ausscheidune 
des Hamatoporphyrins in den Fiillen) von) Sobernheim,! 
Neusser?) ete. kein Grund ermittelt’ werden. 

Die hereditiire Syphilis konnte nicht ohne weiteres datii 
verantworthch gemacht werden, zumal sich keinerler Ver- 
dnderungen im Bereich des Tractus intestinalis und uropoeticus 
feststellen lessen. 

Die Untersuchung des Blutes ergab eine gute Beschatfenhes! 
desselben. im Blutserum und in den Faeces konnte mie ett 
entsprechender Farbstoff nachgewiesen werden. 


1 Sobernheim, Deutsche med. Wochenschrift Nr. 2 [So 


2-4. 
2) Sitzungsber. d. Wien. Akad. d. Wissensch., 84. 3 Abth. Iss! 











Ueber Antipepton. 
Von 
M. Siegfried. 


Yue dem chemischen Laboratorium des phy-ielogischen Instituts der Universitit Le ipzig 


Der Redaction zugegangen am 27. April 180%. 


lL. Mittheilung. 


Als Antipepton haben Kiihne und seine) Schiiler ein 
Produkt der Einwirkung des Trvpsins auf Eiweiss bezeichnet, 
welches die Biuretreaction liefert und nicht durel Ammonium- 
<ulfat) aussalzbar ist. Als Spaltungsprodukt)= des Carniferrins 
habe ich eme Siure, die Fleischsiiure?; erhalten, deren Ver- 
halten fast vollstindig mit dem von Kiihne fiir das Antipepton 
angegebenen tbereimstimmt, sodass ich beide fiir identisch oder 
lir sehr wenig verschiedene Korper angesprochen habe. Hier- 
ber wurden die von Kithne dargestellten Antipeptone in Ueber- 
elnstimmung mit Kiithne als nicht vollstiindig reine Individuen 
angesehen, so ou. A. der geringe Schwefelgehalt der Antipeptone 
als yon Verunreinigungen herriihrend betrachtet. Dass man 
vezwungen Ist, das Antipepton. fiir schwefelfrer zu halten, geht, 
um dies nochmals gegeniiber gegentheiligen Anschauungen in 
der Litteratur hervorzuheben, schon aus dem Umstande hervor., 
dass das chemische und physiologische Verhalten des Anti- 
peptons mit einem Molekulargewichte von iiber 6000, das sich 
ius dem von Kiihne gefundenen Schwefelgehalte von 0.5% 0 
perechnet, nicht im Einklange steht. Wie ich weiter unten 


zeigen werde, lassen sich aus den Gemischen der Verdauungs- 


1) Arch. f. Anat. u. Physiol., Physiol. Abth., 1894, 8. 401 und diese 
Zeitschrift. Bd. XXI. S. 376. 
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produkte  Antipeptonpriiparate  darstellen, welche vollstiindig 
schwefelfrer sind. 

Das Wesentliche meiner Ansichten iiber das Antipepton 
hhegt darin, dass bei der pankreatischen Verdauung nur einfache 
Korper entstehen, nur solche, die in) Bezug auf Grosse des 
Molekulargewichtes mit den bet der Spaltung der Eiweisskorper 
durch Salzsdure entstehenden Amidosiiuren und Basen auf eine 
Stufe zu osetzen sind. Das Antipepton widersteht hiernact 
deshalb der weiteren Zersetzung durch das Trypsin, weil es 
kein kiweiss ist, auf das eiweissverdauende Enzyme einwirker 
konnten, und nicht etwa. weil es ein im Allgemeinen wider- 
standstihiger Korper wire. Dass die Biuretreaction nicht ein 
(irund ist fii die eiweissihnliche Natur eines Korpers. hat 
InzWwischen Th Sehitf!) gezeiet. Die im Voit schen Laboratori 
von Ellinger?) angestellten Versuche haben bewiesen, dass 
das Antipepton sich physiologisch nicht wie Albumosen, sondern 
wie Amidosiiuren verhiilt. 

P. Balke®) hat nach Kithne’s Vorschrift) Antipepton 
aus Fibrin dargestelltl, nach Kiihne os Vorschrift’ mit’ Alkoho! 
gercimigt und aus solchen Priiparaten Salze dargestellt, deren 
Metallwerthe denen der Salze der Fleischsiiure entsprachen. 
Vor Kurzem sind von Fr. Kutsceher*) zwei Mittheilungen tiber 
das Antipepton erschienen, welche darthun  sollen, dass nact 
Kithne s und Balke’s  Vorschrift) dargestellte | Antipepton- 
priparate Gemische heterogener Korper sind, dass sie Amido- 
siiuren und Basen enthalten. Kutseher gibt in) der zweiten 
Mittheilung an, wortlich nach den Angaben Balke s zi 
Gewinntng des Antipeptons aus dem Verdauungsgemische 
verfahren zu sein, und identificirt sein Antipeptonpraparat mit 
dem Balke’s, indem er das von ihm verwendete Antipepton 

Balke’s Antipepton) nennt. Bei dem von Balke benutzten 
Verfahren, das von dem Wiihne’s fast nicht verschieden ts! 
wird die vom Ammonsulfat) durch Barvt) befreite Losung de 


1, Ber. d. deutschen chem. Ges., Bd. XIX, S. 298. 

2) Zeitsehr. f. Biologie, Bd. NNN. &. 190. 

3) Diese Zeitschrift, Bd. NXNIL, S. 248. 

4) Diese Zeitschrift. Bd. XXV. 8S. 195 und Bd. XXVI, Ss. 110. 
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Amidosiiuren, Basen und des Antipeptons nach Entfernung des 
Barvtes durch Schwefelsaure eingedampft. Der diinne Syrup 
wird nach dem Erkalten mit) absolutem Alkohol versetzt, bis 
eine stets entstehende Triibung beim Umriihren nicht mehr 
yverschwindet. Das Filtrat) wird unter gutem Umriihren in 
absoluten Alkohol fliessen gelassen. Zur weiteren LKeinigung 
werden die so erhaltenen Priiparate mit Alkohol ausgekocht, 
wieder in Wasser gelOst und mit) absolutem Alkohol gefallt. 
Weiter unten werde ich tiber Versuche berichten, die ich vor 
dem Erscheien der Mittheilungen Kutschers angestellt habe, 
iin zu priifen, ob mit dieser Alkoholmethode Constante Praparate 
erhalten werden konnen. Hier moéchte ich betonen, dass man 
die angegebenen Vorschriften wohl wortlich befolgen, aber 
doch wesentlich verschieden reine Priparate erhalten kann, 
da, wenn durch das Auskochen mit Alkohol, Losen und Fiillen, 
eine Entfernung der Amidosiiuren und Basen erzielt) wird. der 
Grad der Reinigung von der Dauer des Kochens, Menge des 
verwendeten Alkohols ete. abhingig sein muss. Dass die 
Praparate Kutscher s so stark verunreimigt waren, dass er 
aus ihnen so grosse Mengen Amidosiiuren und Basen erhalten 
lat, léisst) nicht) verwundern, wenn man die Ausbeute, die 


Kutscher an Antipepton erhielt, beriticksichtigt. 14000 gr. 
feuchtes, abgepresstes Fibrin lieferten) etwas tuber 2000 gr. 


Antipepton. 1400 er. feuchtes, abgepresstes Fibrin enthalten 
elwa 3800-350 gr. Trockensubstanz. Nach Entfernung der 
Albumosen durch dreimaliges Aussalzen mit) Ammonsulfat, 
bach Kntfernung des durch Alkohol ausgeschiedenen Nieder- 
schlages, der Substanzmengen, welche in dem zum Auskochen, 
Fillen und Umfiillen verwendeten Alkohol bleiben, bei den 
unvermeidiichen Verlusten beim Arbeiten mit) dem grossen 
barviniederschlage erhilt Kutscher etwa zwei Drittel des 
ugewandten Fibrins an Antipepton. Selbst wenn in den aus 
“00 gr. Trockenpankreas dargestellten salicvlsauren Extracten 
hoch 100 er. Eiweisssubstanz enthalten wiiren, wire die Aus- 
heute yon 260 gr. Antipepton, das nur eins von den vielen 
bel der Zertriimmerung des Eiweissmolekiils durch die tryptische 
Verdauung entstehenden Produkten ist, Beweis genug, dass 














dieses Antipepton sehr stark mit) Amidosiiuren und Basen 
verunreinigh war. 


I. Versuche zur Darstellung eines Antipeptons von constanter 
Zusammensetzung durch Reinigung des Rohantipeptons 
mit Alkohol. 


Ber diesen Versuchen habe ich die Vorsehriften Kiihne - 
in mehreren Punkten verlassen. Es sollte) versucht werden, 
Produkte von Constanter Zusammensetzung moglichst aschetre: 
und schwefelarm zu erhalten. Zur Fernhaltung der Asche- 
bestandtheime wurde an Stelle des Natriumearbonates Baryt- 
hvdrat) verwendet. Dao durch das) zum = <Aussalzen der Albu- 
mosen verwendete) Ammonsulfat ber dessen tntfernunge durch 
BDarvihvdrat eine stark ammoniakalische Losung erhalten wird, 
resultirt zuniichst das Ammoniumsalz des Antipeptons. dessen 
Zersetzung unter Bildung der freien Siiure auf dem Wasser- 
bade nur unvollkommen geschieht. Deshalb habe ich auch 
versucht, in einem nur wenig Albumosen enthaltenden Ver- 
danungsgemische die Albumosen durch abwechselndes Ausfiillen 
bhezw. Auskochen mit) Alkohol ohne Verwendung von Ammon- 
stlfat zu beseitigen. 

Versuch Lo tt ker. gut ausgewaschenes, ausgepresstes. 
feuchtes Fibrin in 2 grossen, je 16 Liter fassenden Kolben mit 
Barvtlosung (6 com. kalt gesiittigter Baryvtl6bsung auf LOO cem. 
Wasser) gedeckt.. Dazu wurde eine Losung gegeben, die durch 
Digeriren von 3O er. Pankreatinum absolutum EE. Merek mit 
Wasser, Versetzen mit) Barvtlésung und Filtriren (das Filter 
wog lufttrocken 10 ger.) dargestelll war. Zur Verhiitung von 
Fiiulniss wurde Chloroform und Thymol hinzugeftigt. © Nach 
litiigiger Digestion bet nur wenig unter 40° schwankender 
Temperatur wurde filtrirt, das) Filtrat) nach Ansiiuern mi! 
Schwefelsiture aufgekocht, filtrirt und das Filtrat) eingedampt! 
Nach mehrtiigigem Stehen hatte sich eine starke Krvstallisation 
gebildet, von welcher abgesaugt wurde. Aus dem krystallinischey 
Filter wurde durch Auspressen noch eine weitere Menge de- 
Filtrates gewonnen. Das vereinigte Filtrat wurde mit 9 der 
doppelten| Menge Wasser verdiinnt und mit Ammonsulfat | 
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ammoniakalischer, neutraler und saurer Reaction gesiittigt. Das 


H Filtrat wurde mit Barvt und Kohlensiiure behandelt. Die von 
Ammonsulfat und bBarvt freie Flissigkeit: wurde eingeengt und 
mit Alkohol versetzt. Nach 16 Stunden lessen sich 2 Schichten 
irennen, ausserdem waren Krystalle (2. Krystallisation) abge- 
<-hieden. Um eine moglichst intensive Reinigung durch Alkohol 
zu_erzielen. wurde nicht mit Alkohol ausgekocht, sondern stets 
die Losung des Rohantipeptons in siedenden 96° oigen Alkohol 
tropfen gelassen. So wurde die wiisserige Schicht in die 
i —Dfache Menge siedenden Alkohols tropfen  gelassen: der 
von dem schmierigen Bodensatz (gereinigtes Antipepton 1) 
abgegossene Alkohol schied beim Abkiihlen Krystalle aus und 
hinterliess beim Eindunsten einen krvstallinischen Riiekstand, 
Das gereinigte Antipepton PT. wurde mit) Wasser von 40° 
ibergossen, von Krystallen abfiltrirt und) die Losung wieder 
iropfenweise In kochenden Alkohol gegeben. Das so erhaltene 
vereinigte Antipepton TE) wurde in Wasser gelost, die Losung 
in viel absoluten Alkohol eingertihrt, abgesaugt, mit) Alkohol 
und Aether gewaschen und iiber Schwefelsiiure getrocknet. 
S.028¢ gr. 48 Stunden bei 105° getrocknete Substanz gaben nach 
dem Verschmelzen mit Aetznatron und Salpeter. Eindampfen der Losung 
der Schmelze mit Salzsiiure etc. 0.0312 gr. BasO, == O,14°%o 5. 
Aus einem Theil wurde durch Kochen mit) Zinkearbonat 
das Zinksalz dargestellt. 
0.2860 gr. ber LOO” getrocknetes Zinksalz gaben 0,0282 gr. ZnO == 7.919 5 Zn. 
Der noch tibrige Theil des tiber Schwefelsiiture getrock- 
neten gereinigten Antipeptons TP (175 gr.) wurde in 30> cem. 
Wasser gel6st. Diese Losung wurde in) 500 cem. siedenden, 
6° olgen Alkohols eingetropft und dabei nach je 160 cem. 
Losung 90 cem. absoluten Alkohols dazugegeben. Der Alkohol 
hinterliess beim Eindunsten einen schmierigen, keine Krystalle 
cinschhessenden Riickstand. Auch das so gereinigte Antipepton 
enttielt noch Schwetel. Es gab mit sehr empfindlichem Millon 
~chen Reagens keine Roth-. sondern nur eine Braunfiirbung. 
Versuch Ul. 9.3) kgr. ausgepresstes  feuchtes Fibrin 
vurden mit Barvtlésung und E. Merck schem Pankreatin wie 
n Versuch | 4 Wochen verdaut. Dann wurde filtrirt, das Fil- 
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trat mit Schwefelsiiure schwach angesiiuert, aufgekocht, filtrirt. a 
In dieser Losung erzeugte Barytwasser noch eine Fiillung von ( 
Baryumphosphat, weshalb mit) Barytwasser ausgefillt) und in 
Filtrate vom Barvtniederschlag das Baryum = durch Schwefel- 
siiure genau entfernt wurde. Die zum = diinnen Svrup einge- 
dampfte Losung schied krystalinische Produkte aus, von denen 
abliltrirt wurde. Die Losung enthielt nur sehr wenig Albumosen. 
7ur weiteren Reinigung wurden von der Losung je 400 Cem. in 
| Liter siedenden Alkohols getropft, unter allméhlichem Zusatz 
eines weilteren Liters Alkohols. Nach = zweistiindigem Sieder 
der Mischung wurde der Alkohol abgegossen und = die ausee- 
gescliedene Masse (gereinigtes Antipepton Ty zu 1 Liter Fliissigkei! 
in Wasser gelOst und, wie oben beschrieben. in 3 Liter kochenden 
Alkohols unter Zusatz von weiteren 3 Liter Alkohol gegeben 
Das so erhaltene gereinigte Antipepton I wurde noch drei. 
wie angegeben, in Wasser gel6st und in) siedenden Alkoho! 
eingetragen. Die Mischung wurde in jedem Falle noch 7 Stunde: 
Im Sieden gehalten. Das so gewonnene gereinigte Antipepton V 
enthielt keine Albumosen und verhielt sich foleendermassen : E- 
gab sehr intensive Biuretreaction, keine Millon sche Reaction. 
nur eine hellbraune Farbung mit sehr empfindlichem Reagens. 
Sublimat erzeugte keinen Niederschlag, wohl aber Mercuri- 
nitrat. Es schmeckte nicht bitter, sondern situerlich und fairbt: 
Lackmus intensiv. roth. 

Kin Theil wurde mit Zinkoxvd gekocht, das Filtrat- mit 
Alkohol gefaillt. Das so erhaltene Zinksalz gab folgende Werthe 
I. 0.2442 er ber 100° getroecknete Substanz gaben 0.0313 er. ZnO 

10,289 0 Zn. 

Der Rest des Salzes wurde in Wasser gelOst und wieder 
mit Alkohol gefaillt. 
I]. O.1683 gr. der umegefiillten Substanz gaben 0,0215 gr. ZnO = 10.24 

Das mit Alkohol flockig gefiillte und tiber Schwefelsaur 
getrocknete Antipepton enthielt nur wenig Asche, 

1.2935 gr. Substanz gaben 0.0042 gr. Asche = 0,33? 

Dieselbe bestand ganz oder vorwiegend aus Kalk. 1)! 

Losung des Antipeptons wurde mit einigen Tropfen Oxalsiure 
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versetzt, nach lingerem Stehen von einem geringen Bodensatz 

klar abgegossen und mit Alkohol gefallt. 

23277 gr. der bei 100° getrockneten Substanz hinterliessen 0.0024 gr 
Asche == 0.103 ° 9. 


Auch jetzt gab die Asche deutliche Kalkreaction.  Trotz 
des geringen Aschegehaltes besass das Priiparat) noch einen 
viemlichen Schwefelgehalt. 


2.3749 gr. Substanz gaben 0.1035 er. Basd, OOP oS. 


Kin Theil des nochmals mit) Alkohol umeefiillten Anti- 
peptons wurde inf Wasser gelOst und mit Zinkoxyd gekocht. 


0.57335 er. Substanz gaben 0.0684 gr. ZnO W872 9 An. 


Durch eine oft wiederholte Alkoholreinigung konnte also 
ein Antipepton von sehr geringem Aschegehalt) und in Ver- 
such | von sehr geringem Schwetelgehalt) gewonnen werden. 
Die so dargestellten Préparate lieferten Zinksalze, deren Zink- 
vehalt dem fiir fleischsaures Zink berechneten nahe kommit. 
Bei der Darstellung dieser Salze macht sich der Uebelstand 
veltend, dass auch ber Ausschliessung von Ammonsulfat das 
Antipepton zum Theil als Ammonsalz vorliegt, so dass zwar 
die wiisserige Losung Zinkearbonat unter Aufbrausen auflést, 
aber ber Kingerem Kochen unter Ammoniakentwicklung mehr 
wuflost. Dass dieses Antipepton zum Theil aus einem Ammontiak- 
~alze bestand, ergibt sich daraus, dass verdiinntes Barytwasser 
in der WKialte sofort Ammoniak entwickelt. Balke hatte mil 
denselben Schwierigkeiten zu kiimpfen, er musste das Anti- 
pepton lingere Zeit auf 90° erwiirmen, um das Ammoniak zu 
entfernen. deh habe die Versuche, durch Alkoholreinigung zu 
reinen’ Produkten zu gelangen. aufgegeben, da das (unreine 
Antipepton sich bei sehr andauerndem Kochen mit) Wasser 
unter fortwihrender Ammoniakabspaltung zersetzt und es mir 
vorlautig unkontrollirbar erscheint, ob diese Zersetzung durch 
das (hypothetische) reine Antipepton oder durch Verunreinigungen 
hervorgerufen wird. Eine solche Zersetzung kann auch bei der 
cngdauernden Alkoholreinigung stattfinden. 








Il. Versuche zur Reindarstellung des Antipeptons durch 
Fallen von BHisenverbindungen in ammonsulfatgesattigten 
Losungen. 


Kine mit Kochsalz oder mit Ammonsulfat gesiattigte Losune 
von Rohantipepton oder von anhaltend mit Alkohol gereinigten 
Antipepton gibt) auf Zusatz von Ferrisalzlosungen, welche mit 
Kochsalz bezw. mit) Ammonsulfat) gesdttigt sind, fast sofort 
einen Vvoluminésen Niederschlag, der unter Umestiinden die ganze 
Losung erstarren liisst. 

Versuch L Von dem oben (Ss. 340) beschriebenen, ge- 
remmigten Antipepton Vo wurde die wiisserige Losung mit Ammon- 
sulfat unter Zusatz von einigen Tropfen Schwefelsaure  heis- 
vesiittigth. andern Tages abgesaugt und das Filtrat mit) einer 
mit Ammonsulfat gesiittigten Losung von Eisenammoniakalaun 
versetzt. Der Niedersehlag wurde nach mehreren Stunden ab- 
eesauet. bis zum Verschwinden der Ferrireaction mit gesiittigter 
Ammonsulfatl6sung ausgewaschen, in) Wasser suspendirt, mil 
Ammoniak voriibergehend gelost) und mit Barvthydrat bis zur 
Ausfillung der Schwefelsiiure versetzt. Aus der Filtrate 
wurden die geringen Mengen iiberschiissigen) Barvtes durch 
Kohlensiiure entfernt. das Filtrat’) vom Baryumearbonat  ein- 
gedampft. Der Riickstand war bei Weitem nicht so) hygro- 
~kopisch. als die nur mit Alkohol gereinigten Antipeptonpraparate. 
Die wisserige Losung des Riickstandes 

1) reagirte sehr stark sauer: 

2, gab sehr intensive Biuretreaction : 

3) Millon’s Reagens erzeugte eine weisse Fiillung. die 

beim Kochen nicht roth, sondern nur hellbraun wurde: 
vab in verdiinnten Lo6sungen keinen, i con- 


$) Blelessig g 
centrirten einen weissen, im Ueberschusse des Fiillung=- 
mittels loslichen Niederschlag : 

D) Essigsiiure und Ferrocvankalium riefen auch keine 
Triibung hervor: 

6) Wenige Tropfen Pikrinsiiure gaben keine Reaction: 
Zusatz von mehr Siiure erzeugte eine Triibung, die 


beim Erwiirmen verschwand. um beim Abkiihlen wied:! 
autzutreten: 








7) Gerbsaure und Essigsiiure fiillten einen Niederschlag: 

8) Phosphorwolframsiiure und Schwefelsiiure fillten mur 

In concentrirten Losungen einen flockigen Niederschlag. 

9) Sublimat gab eine schwache Tribune. allmiihlich Aus- 

scheidung von Flocken: 

10); Beim Kochen mit alkalischer BleilOsung entstand eine 

Braunfirbung. 

Kin Theil wurde mit) einem kleinen) Ueberschusse mit 
barvthydrat auf dem Wasserbade eingedamptlt, der Riickstand 
mit Wasser aufgenommen, mit Kohlensiture gesiittigt, gekocht, 
liltrirt und eingedampft. Das Barvtsalz loste sich klar in Wasser, 
reagirte stark alkalisch, die LOsung wurde nicht durch Kohlen- 
<iure getribt. 

O.3176 gr. ber 100° getrockneter Substanz gaben O,L192 gr. Baso, 
- 906%» Ba. 

Aus dem Barytsalze wurde durch Zinksulfat das Zink- 
<alz dargestellt. 

O1736 er. Substanz gaben 0.0280 er. ZnO 12.9%» Zn. 

(Fir das Barytsalz der Fleischsiiure berechnet sich Ba = 
21.44% 0, fiir das Zinksalz 11.26° 0 Zn). Wie ich weiter unten 
zeigen werde, bietet diese Methode der Eisentaillung in Ver- 
bindung mit der Alkoholmethode keine Sicherheit fiir die Rein- 
heit des Produktes, immerhin ist es bemerkenswerth, dass sie 
ein Produkt von der ausgesprochenen Natur einer Siiure liefert, 
welche Zink und Barytsalz von Metallwerthen, die denen der 
betreffenden Salze der Fleischsiiure nahe kommen, geben. Da 
hier ein der Jangdauernden Alkoholbehandlung unterworfenes 
Priiparat verwendet war, ist eine hierber eingetretene Ammoniak- 
abspaltung, wie oben ausgefiihrt, nicht ausgeschlossen, 

Die Resultate. welche nach der Eisenmethode mit) dem 
sorefiiltig mit Alkohol gereinigten Antipeptonpraparate erhalten 
waren, ermuthigten. die Methode auf ihre Anwendung bet Roh- 
antipepton zu priifen. Zuniichst fragte es sich, ob hierber die 
Amidosiinren mit gefiillt werden. Mit Asparaginsiiure und Glu- 
laminsiiure lassen sich durch Eisenammoniakalaun in wiisseriger 
Losung ebenfalls Niederschliige erzielen. dieselben l6sen sich 
edoch beim Zusatz von krystallisirtem Ammonsulfat auf Die 
Losung der Zersetzungsprodukte von 1 gr. Albumose durch 














Sulzsiture gab nach Siittigen mit) Ammonsulfat) bel schwact, 


saurer Reaction auf Zusatz von ammonsulfatgesiittigter Ferri- 
ammoniakalaunl6sung keine Triibung. Erst andern Tages hatte 
sich eine Spur eines Niederschlages abgesetzt. Hingegen lieferte 
die Losung der Zersetzungsprodukte von 100 gr. Casein. durct, 
Salzsiture unter denselben Umstiinden schon nach eimiger Zei! 
eine Triibung, bei lingerem Stehen einen Niederschlag.  Der- 
selbe war im Verhiiltniss zur Menge der einzelnen bekannten 
Spaltungsprodukte der Proteinkérper gering, aber bedeutend 
genug, um als eventuelle Verunreinigung des Antipeptonnieder- 
schlages in) Betracht zi kommen. Nach der Entfernung des 
Kisens resultirt die LOsung einer oder mehrerer stickstoffhaltiger 
Substanzen, welche keine Biuretreaction geben. Ein iihnliches 
Produkt wurde aus Rohantipepton gewonnen. Der in’ ammon- 
sulfatvesiittigter Losung gefillte Eisenniederschlag wurde an- 
haltend mit) Wasser ausgekocht. Der Riickstand gab nach Zer- 
setzung mit Ammoniak ete. einen Syrup, dessen Losung keine 
Binretreaction lieferte. Dao diese Substanzen auch zum Theil 
in Wasser lOsliche Eisenniederschliige bilden, ist eime Trennung 
durch Auskochen der Niederschliige nicht zu erzielen. Teh habe 
in dieser Richtung eine Anzahl Versuche ausgefiihrt. Die aus 
verschiedenen Rohantipeptonen dargestellten Eisenniederschiiige 
wurden mit Wasser ausgekocht, die wiisserigen LOsungen mil 
Ammoniak und Barvthydrat behandelt, die Losung der Sauren in 
verschiedenster Weise, bel saurer, neutraler, schwach ammoniaka- 
lischer Reaction, in wiisseriger und verdiinnt alkoholischer Losung 
mit Silbernitrat fractionirt gefaillt. In den Silbersalzen wurde 
Ag, N, Cound H bestimmt. Die Analysen der zahlreichen Silber- 
fractionen und der aus den Silberanalysen dargestellten Saduren 
eaben theilweise sehr abweichende Werthe und = zeigten deul- 
lich, dass neben einer weniger Kohlenstoff als Eiweiss enthalten- 
den Substanz eine kohlenstoffreichere in die Eisenniederschiliiz' 
veht. Nach meiner, vorliufig noch nicht fest begriindeten An- 
sicht. enthalten die Eisenniederschliige, welche in ammonsultfil- 
eesiittigter Losung gefiillt werden, nicht die bekannten Basen 
und Amidosiiuren, welche bei der pankreatischen Verdauune 


und Spaliung der Eiweisskérper durch = Salzsiiure  entstelen 


Wohl aber werden durch diese Reaction mehrere Korper, 











-ich in’ der elementarischen Zusammensetzung dem Eiweiss 
niihern, gefallt. So liasst sich aus dem phosphatfreigemachten, 
mit Ammonsulfat gesiittigten Harne ein starker Niederschlag 
mit ammonsulfatgesiittigter Eisenammoniakalaunlésung — fiillen, 
aus dem eine oder mehrere Substanzen von Siiurecharakter, 
die durch Mercurinitrat faillbar sind und keine Biuretreaction 
veben, erhalten werden. Die Untersuchung dieser Substanzen 
ist im Inesigen Laboratorium begonnen. Modglicher Weise ge- 
horen sie zur Classe der Uroprotsiiure Cloetta’s und Oxy- 
proteinsiiure Gottlieb’s!) und Bondzvnskis. ?) 

Nachdem die Versuche durch fractionirte Silberfiillaungen 
zu Produkten) von constanter Zusammensetzung nicht zum 
Z7icle fiihrten, wurde Mercurinitrat) als) Trennungsmittel an- 
vewendet. Aus den in ammonsulfatgesiittigter Losung = er- 
haltenen Eisenniederschliigen wurde das Siiuregemenge  dar- 
vestelll und die L6sung dieses mit) Mercurinitrat ausgefiillt. 
Die Quecksilberniederschliige wurden mit) Schwefelwasserstoff 
zersetzt, die Filtrate vom Schwefelquecksilber nach Verjagen 
des Schwetelwasserstoffes durch Luft mit Ammoniak neutrali- 
~Irt. eingeengt. wieder die stark saure Fliissigkeit) mit) Am- 


Anmerkune. Zur Zeit. als die Mittheilungen Cloetta’s und Bond- 
vnski’s und Gottlieb’s iiber die Uroprotsiure und Oxyproteinsaure er- 
schienen, war ich mit Herrn C. St6rmer bemiht. aus dem im phosphat- 
rel germachten Harne durch Eisenchlorid entstehenden Niederschlag, der 
schon von Salkowski (Pilfiger’s Archiv Bd. 2.8. 351 und Bd. 16 8. 306; 
Landwehr) und Thudichum (Pfliiger’s Archiv Bd. 15 S. 453) untersucht 
worden ist. Substanzen von constanter Zusammensetzung zu tsoliren. 
Das aus diesem Niederschlag erhaltene Substanzgemenge ist schwefel- 
haltig. der Eisenniederschlag enthilt etwa 10°/o des Neutralschwefels 
des Hlarnes. Aus dem  Substanzgemenge wurde durch fractionirte 
Fillung eine Reihe von Silbersalzen erhalten. die sich namentheh durch 
den Schwefelgehalt wesentheh unterschieden. Die aus den Silbersalzen 
dargestellften Siiuren dlineiten im Verhalten und Zusammensetzung sehr 


der Uroprotsiiure und Gxvyproteinsiure. Es findet sich unter ihnen eine 


chr schwefelretche Substanz, da ein Silbersalz mit 50°  Silbergehalt 
225° 0 Schwefel enthielt. Die Versuche zur Trennung dieser Sfuren 


sollen jetzt unter Anwendung der Fiillang in) ammonsulfatgesiittigter 
sing wieder aufgenommen werden. 
') Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmac., Bd. XXNX, 5S. 29. 
“ Centralblatt f. med. Wissensch.. Bd. XXXV. 3. 576. 








monlak neutralisirt und mit Silbernitrat gefallt. Auch dies 
wurde sowohl die Quecksilberfiillung als auch die Silberfiillune 
in mehreren Versuchen fractionirt durchgefithrt. Die Analyser) 
der Silbersalze, der aus diesen dargestellten Siuren und Zink- 
salze lieferten zwar in eimnigen Fillen Werthe, welche - mi 
denen fiir Fleischsiure und thre Salze berechneten nahe tiber- 
einstimmiten.  Dieselben besitzen aber vorliutig keine Beweis- 
kraft, da bet Parallelversuchen mit) anderen) Rohantipepton- 
Prijparaten andere Resultate erhalten wurden. Die erhaltenen 
Antipepton-Priiparate waren aschefrei, gaben  starke  Biuret- 
reaction und enthielten vor der Behandlung mit) Schwefel- 
wasserstoff mit) Ausnahme eines, das ganz schwelelfrer war. 
geringe Mengen Schwefel. Naeh der Behandlung mit Schwetel- 
wasserstoff war stets Schwetfel nachweisbar. Beim Nachwei- 
bezw. ber der Bestimmung des Schwefels wurde stets dic 
Losung der Schmelze mit Salzsiiure wiederholt auf dem Wasser- 
bade eimgedampft. In dem = einen Falle entstand dann in dei 
Losung der Schmelze durch Chlorbaryvum auch beim langen 
Stehen kein Niederschlag. Hier fiel auch die Trockenprobe. 
welche trotz ihrer Zuverliissigkeit und = Empfindlichkeit) nu 
wenlg angewendet zu werden scheint, negativ. aus. 

Die Schwefel-Trockenprobe beruht bekanntlich daraut, 
dass schwefelhaltige organische Korper beim Verkohlen Schwetel- 
wasserstolf entwickeln. Im Glihréhrehen wird eine sehr ve- 
ringe Menge Substanz verkohlt. bei Gegenwart von Schwete! 
wird ein schmaler, zugespitzter. mit Bleiacetat benetzter Streien 
Filterpapier geschwiirzt bezw. gebriiunt. Diese Probe zeiz! 
den Schwetel keineswegs nur in solchen Substanzen an. welche 
beim Kochen mit) alkalischer BleilOdsung Schwefelblei bilden. 
sondern z. B. bei minimalen Mengen Oxyprotsulfonsiiure, welcli 
keinen bleischwiirzenden Schwefel enthilt. Um = einen Begril! 
von der Empftindlichkeit der Probe zu erhalten. habe ich au 
einer Wage, die auf O.O1 mgr. emptindlich ist, von Wiltte- 
Pepton, das 0.93° 0S. enthielt, in einem GliihrGhrchen O,00L2 gr. 
In einem anderen O.0OO4 gr. abgewogen. Beide Proben fiirbter 
beim Verkohien den Papierstreifen intensiv schwarz. Fernie: 
wurden 2 gr. vollig schwetelfreier Stirke mit O,1 gr. desselbe! 


Witte-Peptons sorgfiiltigst verrieben und = gut durechsehiit!!! 
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Von dieser Mischung lieferten O,0OOL1 gr. noch eine sehr deut- 
liche Reaction. Es konnten also Q,QOQOO0O5S gr. S. durch die 


Trockenprobe erkannt werden. Eine Tiéiuschung bei dieser 
Probe ist hGchstens dann méglich, wenn gréssere Mengen Sub- 
-tanz benutzt werden, weil dann unter Umstiinden braune 
Destillationsprodukte, wie beim Zucker, den Papierstreifen 
briiunen. 

Aus dem oben Mitgetheilten veht hervor, dass bel der 
tryptischen Verdauung aus dem Eiweiss ein Anti- 
pepton entsteht, welches durch Ammonsulfat nicht 
aussalzbar ist, eine starke Biuretreaction, nicht die 
Millon’sche gibt und schwefelfrei ist. Dasselbe ist bei 
Weitem nicht so hygroskopisch, als die nur mit der Alkohol- 
methode gereinigten Antipepton-Priiparate. Es ist) wahrschein- 
lich, dass das Antipepton den ausgepriigten Charakter einer 
Siiure von derselben oder sehr jihnlichen) Zusammensetzung 
wie die Fleischsiiure besitzt. 

Die weiteren Versuche zur Isolirung dieser Siiure haben 
vorliufig ergeben, dass der Mercurinitratniederschlag, der aus 
der Eisenfaillung in) ammonsulfatgesiittigter L6sung aus nicht 
anhaltend mit Alkohol gereinigtem Rohprodukt gewonnen wird, 
von gesiittigter bezw. halbgesiittigier Ammonsulfatlosung zum 
‘Theil gelost. wird. Die Analysen der Silbersalze zeigen, dass 
der ungeléste Theil relativ. kohlenstoffreicher und stickstoff- 
irmer als das aus dem Eisenniederschlage resultirende Ge- 
Menge Ist, 

Die mitgetheilten Methoden werden im = hiesigen Labora- 
lorlum nach verschiedenen Richtungen angewandt, zur Unter- 
suchung thierischer Fliissigkeiten und Extracte, sowie zum 
“tudium der Zusammensetzung des bei der Pepsinverdauung 
entstehenden Amphopeptons. Die von Herrn Miihle begonnene 
(ntersuchung hat bisher ergeben, dass das Amphopepton ein 
Gemenge mehrerer Substanzen ist, was mit den von Umber?) 
aus dem Hofmeister schen Laboratorium  mitgetheilten 
beobachtungen im Einklange steht. 


1, Diese Zeitschrift Bd. XV Ss. 258. 


Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVIL 












Ueber die quantitative Bestimmung des Harnindicans nach 
Wang -Obermayer. 
Von 


Jac. Bouma, 


Ans dem physiologischen Laboratorium der Universitat in Utrecht 


(Der Redaction zugegangen am 8. Mai 1899 


Nachdem im August 1898 die Arbeit von Wang!) ibe 
die quantitative Bestimmung des Harnindicans erschienen war. 
habe ich sofort nach diesem Verfahren viele) Bestimmunger 
gemacht und ber verschiedenen Prober desselben Harnes ou! 
iibereinstimmende Resultate erhalten. Ber der Titrirung be- 
folete ich die Angabe Wane s, dass man als) Endreactior 
nicht eine rothe, sondern eine schwach gelbliche Farbe de 
Titrirl6sung zu betrachten habe. Die Indicanmengen, berechne 
als Indigotin, betrugen bet normalem  menschlichen Hari 
ca. mer. pro Tag und stiegen in pathologischen Fallen Otters 
bis zu dS mer. Die bestimmungen der gepaarten Schwetel- 
siiure standen hiermit) im Einklang. insofern als das Verhiill- 
niss zwischen Indoxvischwetelsiure und der totalen gepaarten 
Schwetelsiture, sowohl bet indicanreichem als auch bet indician- 
armem Tarn, ziemlich Constant war. Bisweilen trat) beim Ein- 
giessen des mit Schwefelsiiture behandelten Indigos in) Wasse 
eine missfarbene Titrirl6sung auf, doch in weltaus den meisten 
Fiillen elgnete sich die erhaltene LOsung ganz gut zur Titration. 

Als nun Obermaver?) mittheilte, man sollte die) roth- 
lich-braunen Farbstoffe, die sich nach dem Verdunsten de- 
(Chloroforms als Belag auf das Indigoblau absetzen, mit 45°, olgen 
Alkohol ausziehen und dann das reine Indigoblau als Disulto- 


1) Hoppe-Seyler’s Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV. >. #6 
2) Hoppe-Seyler’s Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd."XXVI. > {27 


und Wiener klin. Rundschau 1808, Nr. 34. S. 1. 
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siure zur Titration bringen, habe ich vergleichende Versuche 


gach beiden Methoden gemacht und bei Benutzung@ desselben 
Harns ganz verschiedene Resultate erhalten. Das eme Mal 
waren die QOuantitiiten Indigotin nach beiden Methoden  an- 
wihernd gleich, ein anderes Mal war ein betrichtlicher Unter- 
<-hied vorhanden. Durchschnitthich fand ich nach Obermaver 
20° 9 Indigotin weniger als nach Wang. Dieser Unterschied 
kam natiirlich daher. dass i¢h nach Wane auch die réthliche 
Farbe mit Kallumpermanganat zum Schwund brachte. 

Neuerdings erschien eine andere Mittheilung von Wang! 
worln er zur Auswaschung der rothlichen Farbstoffe ein besseres 
Mittel empfahl, eine Mischung von Aetheralkohol und Wasser 
zu gleichen Thetlen. 

Nach dieser Behandlung bringt man nun wirklich eine 
prachtvolle, rein blaue Indigotindisulfosiurel6sung zur ‘Titration, 
iedoch wird die Menge des Indigotins, wie auch Wang selbst 
mittheilt, hierdurch weiter um ca. 10° 0 herabgesetzt. so dass 
mit den ersten 20° 0 (Waschung nach Obermaver) ein Ge- 
sunmitverlust von etwa 30° o entsteht. Wangs Waschungs- 
methode ereibt also titrimetrisch durchschnittheh 30° 0 weniger 
Indigotin als sein urspriingliches Verfahren. 

Ber diesen sogenannten Reinigungen hat man nun aber 
die geldsten Farbstoffe (von Wane kurzweg Verunreinigungen 
genannt) einfach entfernt. ohne sich zu fragen. was sie eigent- 
ich sind oder was sie mit der Indicanbestimmung zu thun 
haben koénnen. Anfangs habe ich mir die Sache so vorgestellt, 
es werde sich bei der Behandlung des Chloroformrickstandes 
mit Schwefelsiiure ein Theil des Indigotins in die Monosulfosiiure 
die purpurrothe Phoenicinschwefelsiure) umbilden. Da jedoch 
in den meisten Fiillen nach dem Verdunsten des Chloroforms 
die rothen Farbstoffe sich deutlich auf die) blauen absetzten. 
bevor die Behandlung mit Schwefelsiiure geschah, musste ich 
nlervon absehen. Wir werden es hier vielmehr mit einer theil- 
welsen Umbildung des Indoxvls in Indigoroth und Indigobraun 
zi thun haben. Bekanntlich wird auch bei der Bereitung von 


1) Hoppe-Sevler’s Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXVII, 8. 135 
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Indigotin aus Pflanzenindican neben dem = Indigoblau immer 
eine gewisse Quantitiit Indigoroth und Indigobraun gebildet, be: 
der Ammoniakmethode sogar bis zu 14°/o. Da nun der Mutter- 
stoff des Indigo im Pflanzenindican Indoxyl in der Form eines 
Glucosids, im Harnindican Indoxyl in der Form eines Schwefel- 
situreesters ist. da ferner ber beiden zuerst das Molekiil einer 
hvdrolvtischen Spaltung unterworfen wird, worauf bei beiden 
die Oxydation des Indoxyls zu Indigo erfolgt, so wird es nichts 
AussergewoOhnliches sein, dass bei beiden Processen iihnliche 
Korper gebildet) werden. Ich glaube dies um so eher, als 
ih in demselben Harn bei gleicher Behandlung bald) mehr, 
hald weniger Rothbildung fand. So- erkléren sich auch die 
Differenzen, die ich beim Vergleich von Wang's erster Methode 
und der von Obermayer (Waschung mit 45°/oigem Alkoho! 
erhielt. Es handelt) sich hier also nicht um = Skatol- oder 
andere Farbstoffe, sondern um Modificationen des Indigos. Da 
diese nun in’ fortwiihrend wechselnden Quantitéten, bis zu 
30°/0, gebildet werden, so muss man sie bei der Indican- 
bestimmung ganz genau mitberechnen. Zuniichst muss aber 
bewlresen werden, dass der rothbraune Belag des Chloroform- 
rickstandes wirklich Indigofarbstoffe sind, da das bisher Er- 
withnte nur Hypothese ist. 

Bevor es mir gelang, die vollige Trennung der verschiedenen 
Indigofarbstoffe zu bewerkstelligen, habe ich nur auf Roth und 
Blau reagirt. Mir bekannte Reactionen auf Mischungen you 
Indigoroth und blau waren folgende: 

Indigoroth ist l6shieh in Aether, Alkohol und Chloroform. 
wihrend Indigoblau nur in Chloroform J6slich ist. 

Lost man eine Mischung von Indigoroth und Indigoblau 
auf dem Wasserbade in Ejisessig und liisst danaeh ruhig  ab- 
kithlen und spontan verdunsten, dann setzt sich das Blau aul 
dem Boden der Scehale ab, wiihrend das Roth in Lésung_ bleibt 

Titrirt man eine Mischung von Indigoroth und -blau ail- 
Disulfosiiuren mit Kaliumpermanganat, dann wird das bBlat 
sofort entfirbt, wiihrend das Roth nur sehr langsam oxydi'' 
wird. Nach dem Verschwinden der blauen Farbe der Titrir- 


ldsung tritt also die rothe auf, die langsam schwindet. 
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Diese drei Reactionen stimmen vollkommen tiberein mit dem 


Verhalten des aus Harn erhaltenen Chloroformriickstandes bei 
der Untersuchung nach dem urspriinglichen Verfahren von 
Wang. 

Bis jetzt hatte ich Roth und Blau nur mittelst kalten 
Alkohols von einander getrennt und daher vom = Indigobraun 
keine Spur entdeckt. Nur wies die rothbraune Farbe des 
Alkoholextractes und des Belags des Chloroformriickstandes 
auf die Anwesenheit des Braun neben dem Roth hin, und alle 
Autoren sprechen) daher immer von rothbraunen Farbstoffen. 
Als ich nun den Riickstand vorsichtig mit Aether tibergoss. 
liste sich darin das Indigoroth mit der ihm eigenen schonen 
purpurrothen Farbe, wihrend auf dem Indigoblau ein brauner 
Belag bheb. Dieser Belag J6ste sich in) kaltem Alkohol mit 
<choner kaffeebrauner Farbe, worauf das reine Blau auf dem 
Boden der Schale zuriickblieb, das sich nun mit) rein blauer 
Farbe in) Chloroform l6ste. Diese Trennung der aus Harn 
erhaltenen Farbstoffe in Roth, Braun und Blau ist sehr schart, 
und man erhiélt schone, reinfarbige, klare Losungen, die zur 
-pectroskopischen Untersuchung geeignet sind, 

Hierbet fand ich, dass die Spectra der von mir aus Harn 
erhaltenen Indigofarbstoffe ganz tibereinstimmen mit denen vou 
reinem Pflanzenindigoroth, -braun und -blau. 

Die pflanzlichen Indigofarbstoffe habe ich aus kaullichem 
Indigo nach folgendem Verfahren erhalten: Indigo wird mit 
verdiinnter Schwefelsiiure Gfters lingere Zeit gekocht, bis das 
Filtrat nahezu farblos ist, und der Riickstand mit Wasser aus- 
gewascnen, bis das Filtrat’ keinen Niederschlag mit Baryum- 
chlorid mehr gibt. Der Indigo ist dann von den humusartigen 
bestandtheilen und vom = Indigoleim befreit, wiihrend er von 
verdiinnter Siiure nicht angegriffen wird. Der Riickstand wird 
etzt omit) Chloroform in einem Kolben mit) Riickflusskiihler 
vekocht und die erhaltene Lésung in einer Schale verdunstet, 
wobel sich nun nacheinander Blau. Braun und Roth ab- 
selzen, wie ber den aus Harn erhaltenen Losungen. Die ver- 
schiedenen Farben lassen sich dann auf bekannte Weise mit 
Aether, Alkohol und Chloroform trennen. Fiir spectroskopische 
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Zwecke ist dieses Verfahren um so mehr zu empfehlen. ds 
man reimes Indigoroth erhalt, denn das Braun bildet eine 
schiitzende Decke tiber dem Blau, welch letzteres spurweise jy) 
Aether lOshich ist, withrend das Indigobraun darin absolut wun- 
loslich ist. Nach anderen Methoden J6st man im Aether immer 
eine Spur Blau auf, wodurch die purpurrothe Farbe einen Stich: 
Ins Violette bekommt: solche Losungen zeigen spectroskopisch 
immer eine Andeutune von Indigoblaustreifen links von D. Au 
die genannte Weise bekommt man aber die reinen Lostunger 
der drei pflanzlichen Indigofarbstoffe zur” spectroskopischen 
Lntersuchung, 

Was nun die Spectra dieser Losungen betrifft, so habe 
leh schon erwithnt, dass die der Pflanzen- und der Harnindige- 
farbstofle vollkommen identisch sind. Beide Indigoblaul6sungen 
in Chloroform zeigen einen breiten Absorplionsstreiten zwischen 
do und D: der Streifen setzi mit 630 ziemlich sceharf ein, lint 
ber 1) weg, nimmt von 590 bis 570 langsam ab und besitz! 
seine grésste Intensitiit) ber 605. Beide Indigobraunl6sungen 
in Alkohol zeigen gar keine Absorptionsstreifen: sie verdunkeln 
nur das ganze Spectrum. Beide Indigorothl6sungen ino Aether 
zeigen in verdiinntem Zustande einen Absorptionsstrveifen in 
gelberiin, antangend zwischen D und FE bet 560, der iiber & 
abklingend weezieht. Ber etwas stirkeren LOsungen fainet die 
Absorption kurz hinter Doan und das ganze Griin wird bis 
hinter Fo absorbirt: ausserdem ist das ganze tibrige  violette 
nde des Spectrums etwas verdunkelt. Ber ziemlich concentrirten 
Losungen fiingt die Absorption ber D scharf an und laiutt bis 
kurz an G (bis ungefiihy 450), withrend jetzt auch das ganze 
violette Ende des Spectrums sehr verdunkelt ist. 

Ausser diesen genannten Uebereinstimmungen = zwischen 
Pilanzen- und Harnindigofarbstoffen muss noch erwihnt werden. 
dass beide Indigobraunarten léslich sind in verdiinhter: Wall- 
und Natronlauge, worin Roth und Blau unléslich sind. 

Die Variabilitiit der auftretenden Mengen der Indigo- 
farbstoffe aus Harn muss vielleicht auf Rechnung von Polymeric 
gesetzt. werden. Die procentische Zusammensetzung der Indige- 


modificationen ist dieselbe, dagegen zeigen Loslichkeit unc 
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sublimationstemperatur ein ganz eigenthiimliches Verhalten. 
Vit dem Abnehmen§ der Loéslichkeit) steigt die) Sublimations- 
fomperatur: erstere nimmt von Roth nach Blau ab. withrend 
etztere von Roth nach Blau steigt. Dieses Verhalten bet 
vleicher elementarer Zusammensetzung macht es nicht aunwahr- 
<cheinlich, dass wir es Iner mit) Polymerie zu thun haben, 
wobei Roth das kleinste und Blau das grésste Indigomolekul 
haben soll. Es lisst sich auf diesem Wege das Auttreten der 
wechselnden Quantitiiten der Indigomodificationen — erkliairen, 
mdem bei der Oxvdation der befreiten Indoxylmolekiile zu Indigo 
die gebildeten Molekiile des letzteren auf verschiedenen Poly- 
merisationsstufen stehen bleiben. Fir Polymerie spricht auch 
die theilweise Uimbildung von reinem Indigoblau in -roth bet 
Sublimation und bet Kochen der Chloroformlésung desselben. 
Auch die schnellere Oxvdation der Indigoblaudisulfosiure gegen- 
fiber der Sulfosaiure des Indigoroths mittelst Kaliumpermanganats 
sieht Iuermit) tm Einklang, indem beim Auseimandertallen des 
erossen Indigoblaumolekiils wahrscheintich viel) Energie fret 
wird, die den Oxvdationsprocess beschleunigen kann. Umgekelirt 
miss ber der Bildung des Indigos aus Indoxvl Energie in Form 
von Wiirme zugeftihrt werden, wenn man ausschliesslich dre 
hochste) Polymerisationsstufe erlangen will. Die ber der Oxy- 
dation gebildete Wirme scheint dazu nicht zu gentigen, und 
deshalb bleibt em Theil auf niedriger Stufe stehen.  Entzielt 
nan also Energie durch Abkiihlung, so hat man vorzugsweise 
Indigorothbildung zu erwarten. 

Die Experimente stimmen hiermit) vollkommen tberein, 
kine gewisse Quantitiit Harn wird mit Bleizuckerl6sung gefallt 
und das klare Filtrat in drei gleiche Portionen getheilt. 

Portion | wird in Eis auf 6° abgekiihlt und danach ein 
vleich grosses Quantum Obermaver s Reagens troplenweise 


sugegossen, sodass die Temperatur nicht tiber 3° steigt. Man 
iisst nun lingere Zeit in Eis stehen, da die Oxydation bei O° 
hur langsam von Statten geht. Portion Il wird auf die ge- 
vohnte Weise bei Zimmertemperatur behandelt. Portion TH 
vird 10-15 Minuten mit Obermayver’s Reagens in) einem 


Wasserbade von ungefiihr 45 


erwirmt: die Tempertur dart 
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dO’ nicht tberschreiten, denn schon beim Siedepunkt you 
Chloroform scheint sich in) Lésung befindliches  Indigoblay 
wieder theilweise zu depolymerisiren zu Indigoroth. © Erwiirm 
man kurze Zeit bet Siedehitze, dann wird hauptsichlich Roth 
vebildet: bet fortgesetztem Kochen wird alles zu hoéherey 
Stufen oxvdirt und man bekommt keine Spur von Indigo bein 
Ausschiitteln., 

Die dret Portionen) werden jetzt mit) Chloroform aus- 
veschiittelt, wober man von Portion | eine rothviolette. yon 
Portion I} eine blauviolette und von Portion Hl eine rein blaue 
(Chloroforml6sung bekommt. Da ich Gfters bemerkt hatte. dass 
Withrend des Abdestillirens des Chloroforms bei Siedehitze des- 
selben die blaue Farbe pl6tzlich einen Stich ins Violette zeigte. 
ja sogar ins Blauviolette umschlug, kam ich zu der schon 
erwihnten Hypothese der Depolymerisation und ich habe das 
Chloroform im Vacuum verdunstet.  Spontane Verdunstung 
in Dunkeln ist auch zweekmiissig, doch dauert sie recht lange. 

Der Riiekstand von Portion | zeigt) sieh nun aut de 
welssen Porzellanschale rothviolett, von Portion TH blau mit 
rothbraunem Belag, von Portion Tl fast) rein) blauw mit) sehr 
eermnger Rothfarbung. Durch Behandeln der Ritekstiinde zuerst 
mit Aether und dann mit kaltem Alkohol werden nun successive 
Indigoroth und -braun vel6st.. Wiewohl man Inerber bemerkt. 
dass ber Portion Hl die Bildung dieser Modificationen auf ein 
Minimum beschriinkt ist. so muss ich doch gestehen, dass es 
mir miemals gelungen ist, allein reines Indigoblau darzustellen. 

Die in den Sehalen zuriickbletbenden Mengen  reinen 
Indigoblaus wurden nun als Disulfosiiuren mit) Kaliumpermat- 
vanat titrirt, wober sich ergab, dass fiir Portion [ 3.15, tii 
Portion TH 6.55 und. fiir Portion Hl 7.60 cem. zur Titration 
nothig waren. Die Mengen des Indigoblaus sind — natiirlich 
diesen Zahlen proportional. : 

Diesen Versuch habe ich oft) wiederholt, sowohl mi! 
indicanreichem als mit indicanarmem Harn, und immer einen 
dhnlichen Befund, wenn auch mit etwas anderen Zahlen, con- 


statiren konnen. 
Nach allen diesen Erérterungen glaube ich, dass wir e- 





ee 
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hier unzweifelhaft mit den Modificationen des Indigos zu thun 


haben, die sich nebeneinander bei der Oxvdation des befreiten 
Indoxvls bilden. Es scheint mir also nicht richtig, bei der 
Bestimmung des Harnindicans nur auf das Indigoblau Acht 
zu geben, wie es Obermaver gethan, dem = sich Wang in 
seiner letzten) Mittheilung angeschlossen hat. Die rothen und 
braunen Farbstoffe, welche von diesen Autoren modglichst) voll- 
-tiindig entfernt werden, sind nicht’ etwa vom Skatoxyl her- 
stammende Verunreinigungen, sondern Oxvdationsprodukte des 
Indoxvls. Es ist bis jetzt aber kein Mittel gefunden worden, 
das gestattet, die Oxydation des Indoxyls so verlaufen zu lassen, 
dass Blaue Braun und Roth in bestimmtem Verhiltniss zu ein- 
ander gebildet werden. Es ist deshalb nicht richtig, den mittelst 
Chloroform erhaltenen Indigo mit) Alkohol oder Alkoholither 
auszuwaschen. Berm Titriren der in Schwefelsiure gelosten 
Farbstoffe soll solange Kallumpermanganat zugesetzt werden, 
als die Flissigkeit noch eime Spur von emer rothen Farbe 
zeigt: Erwiirmen beschleunigt die Titration des Roths. Solange 
die rothe Farbe bleibt. ist) noch Indigorothdisulfosiiure = in 
Losung: diese rothe Farbe kann nicht vom Kaliampermanganat 
herstammen, da diese, auch wenn aller Indigo zu Isatin oxydirt 
ist, entfiirbt wird, indem das Tsatin weiter oxvdirt wird zu 
farbloser Anthranilearbonsiiure. 

Die Waschungsmethoden wiirden nur dann brauchbare 
Resullate lefern, wenn das Mengenverhiiltniss der auftretenden 
Modificationen immer constant wire. Um mich von der 
Richtigkeit meiner Auffassung zu iiberzeugen, habe ich 6 Tage 
lang tiglech 122 Liter normalen Menschenharn  verarbeitet, 
wobel ich Wang's urspriingliches Verfahren befolgte, um einen 
erosseren Mengenunterschied zwischen Totalindigo und reinem 
lndigoblau zu erzeugen. Ich erhielt daraus im Ganzen 30 mer. 
Indigo, woraus nach Auswaschen mit Aetheralkohol 20. mer. 
reines Blau resultirten. Die tagliche Titrirung desselben Harns 
ohne Waschung ergab ein mit 30 mer. tibereinstimmendes 
(Quantum. 

Utrecht, Mai 1899. 





Die Beziehungen der Zusammensetzung der Asche des Sauglings 
zu derjenigen der Asche der Milch beim Meerschweinchen. 


Von 


Emil Abderhalden, cand. med. 


Aus dem Laboratorium des Herrn Prof. G. v. Bunge in Basel. 


Der Redaction zugegangen am 13. Mai 1899.) 


Zur Priifunge der Frage nach den Beziehungen der Zu- 
sammensetzung der Asche des neugeborenen Meerschweinchen: 
zu derjenigen der Asche der Milch derselben Species sammette 
ich von vier Meerschweimehen, welche an em und demselben 
Tage je 2 Junge geworfen hatten, vom Tage der Geburt an 
bis zum Eintritt der Verdoppelung des Anfangsgewichtes der 
Jungen tiiglich Mileh.  Dieselbe wurde bis) zur Analyse au 
dem Eise aufbewahrt. Mit dieser Arbeit verband ich zugleich 
eine Priifung der von Herrn Prof. G. v. Bunge angegebenen 
Methode!) der Bestimmung aller Aschenbestandtheile an em 
und demselben Thiere. Zu diesem Zwecke wurden folgende 
Analysen ausgeftihrt : 

1. Bestimmung aller Aschenbestandtheile an einem = neu- 
veborenen Meerschweinchen. Dasselbe stammte aus dem an 
1. HI. 1899 geborenen Wurfe. Derselbe bestand aus 2) Junge 


1) Veber die Aufnahme des Eisens in den Organismus des >i ( 
lings. Diese Zeitschrift, Bd. XH, 1889, 8. 404. 






























Das analvsirte Thier hatte noch gar keine Nahrung zu sich 
venommen. 
Hl. Bestimmung der Aschenbestandtheile an drei neu- 
veborenen Meerschweinchen. Alle drei gehérten dem am 12. 
Hl. 1899 geborenen Wurfe an. Es hatte noch keine Nahrungs- 
avufnahme. stattgefunden. 
Ill. Bestimmung der Aschenbestandtheile an ein und dem- 
-<elben Thiere, und zwar an einem der vier am 25. ll. 1899 
| cowortenen Meerschweinchen. 
| IV. Bestimmung der Aschenbestandtheile an den drei 
: anderen am 25. Tl. 1899 geworfenen Thieren. Sowohl diese drei 
als das unter Hl erwihnte, demselben Wuaurfe angehorende Thier 
hatten noch keme Nahrung zu sich genommen zur Zeit ihrer 


Todtung. 


I. Aschenanalyse der Meerschweinchenmilch. 


100 Gewicehtstheile Mileh enthalten: 


oe) a a ee er, 
OS a 
i «ak es Oe ee Se ee Se 
| ee a 


(la) . °. . . . 7 + . . . . . (). 2417 
a ee 
VU x es ee ee * we oe 


Summe der Aschenbestandtheile . O.S8O004% vr. 
Sauerstofiiquivalent des Chlors . 0.0225 


0.7779 er. 


lOO Gewiehtstheile Asche enthalten: 


See a eh ew ee HS Oe Y.6926 gr. 
Pe + & & @ &- bee Ee ie we ed S.9985 
Nae & Sue a we 4 OL SR -& ee ee 
i a oe a O.1671 
a ee oe ee 


es as a & + a we eo ee ee 3.0980» 
Pe cick cx iantein ee 
Summe der Aschenbestandthetle . 102.8912 
Sauerstoffaquivalent des Chlors . 2.8912 


100.0000 











Analytische Belege: 


20,0151 gr. Milech gaben 0.0809 gr. AgC] == 0.0200 er. Cl = 0,0999° 


© 


33,2582 0.0838 » KCL — Natl 
Garaus, «ss «s+ « - OFM K,PtCl, 
hieraus berechnet. . . 0.0397 KC] = 0.0251 gr. KLO) = 0.07542 
WMG s- . O01 » Nal == 0.0233 » Na,O = 0,0700° 
d0.1022 er. Milch gaben 0.0015 Fe,0,, P.O, 
hieraus berechnet. 2.9. O,0O07 » P.O. 
0.0008 gre Fe Oy. 
Durch Titration gefunden 0,0006 Fes. 
Im Mittel: . 2. 2... . . 00007) » Fe,0, = 0,0013 °'o. 
D0,1022 gr. Mileh gaben O1211 » CaO == 0,2417° 
DO, L022 »  —0,0838 » Me,P,0, = 0.0121 gr. MgO = 0,0241° 
OME. sere «+ & =o > Fe. 
50,1022 gr. Milch gaben 0,1909 » Mg,P,O,. == 0,1220 gr. P,O,. 
Gesammtphosphorsiiure == O.1 443 gr. == 0,2880° 5. 


II. Aschenanalysen neugeborener Meerschweinchen. 


A. Bestimmung aller Aschenbestandtheile an ein und 
demselben Thiere. 

Die Methode der Bestimmung simmtlicher Aschenbestand- 
theile an ein und demselben Thiere findet sich ausftihrlich in 
der citirten Arbeit Bung@e’s beschrieben. Die Methode is! 
kurz folgende: 

Das ganze Thier wird mit Baryt eingeiischert. Bel den 
ausgefiihrien Analysen an Meerschweinchen wurde das zer- 
ey, BaQO auf dem 


a 


stiickelte Thier mit) einer Lésung von 5 
Damptbade digerirt, eingedampft und im Trockenschranke 
lingere Zeit) getrocknet. Die noch kohlenhaltige Asche de- 
Thieres wird dann mit heissem Wasser ausgezogen, der darin 
unlosliche Riickstand weiter gegliiht, bis keine Spur von Wolile 
mehr sichtbar ist. Die Asche wird hierauf mit  kalter Salpeter- 
siiure extrahirt, und das darin Unlosliche mit heisser Salzsiure 
aufgenommen, 

Das wiisserige und das salpetersaure Extract werder 
vereinigt und auf ein bestimmtes Volumen gebracht. De! 
salzsaure Auszug wird getrennt von den iibrigen Extracte! 


autbewahrt und ebenfalls auf ein bestimmtes Volumen gebrach! 































Der Kiirze wegen bezeichne ich das vereinigte Wiisserige —+- 
<alpetersaure — Extract als Extract | und den letzteren, salz- 


<auren Auszug als Extract Il. 


Analvse I. 


Diese Analvse wurde an einem am 1. HL. 1899 geborenen 
Thiere ausgefiihrt. Das Resultat derselben war folgendes: 
Das neugeborene Meerschweinchen enthielt auf 
100 gr. Korpergewicht: 
Mt sev ev twersitancan a. Sa 
OF a 
ee ae ee (ion ens Se = 
MM sees acvescice 
A a 
ek 
OR ne es ete een es > SO 
Summe der Aschenbestandtheile .. 3,d812 gr. 
Sauerstoffiquivalent des Chlors . 0.0720 


3.9092 er, 


Auf 100 Gewichtstheile Asche kommen: 
MF tv vecmervreawesrcerae SER 
[2 a 
Tl He eee ee ences s« BI 
2) a 
Ce 2560 8% & *% & eo wo eee 
Me 6 oe we 86 ee * de are eee 
8 Se eK me Se ge we ve 
Summe der Aschenbestandtheile . 102,0332 gr. 
Sauerstoffaiquivalent des Chlors . 2.0832) » 


LOO.0000) gr. 


Analytische Belege. 


Das Gewicht des Meerschweinchens betrug 50,10 


gr. 
as wiisserige und salpetersaure Extract (Extract 1) wurde auf 
900.0 com. verdiinnt. Das salzsaure Extract wurde auf 50,0 cem. 
verdiinnt. 

100,0 com. des Extractes | wurden mit 10,0 cem. des 
Extractes II vermischt, und dieses Gemisch in einer Porzellan- 
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schale bis fast zur Trockne eingedampft. Der Riickstand wurde 


mit Wasser aufgenommen, die Loésung mit) Barytlbsung bis 
zur Bildung des Hiiutchens versetzt, auf dem Wasserbade 
erwirmt und ber bedecktem Trichter heiss. filtrirt. Aus dem 
Kiltrat wurde dann das iiberschiissige Baryvum mit) Ammoniak 
und Ammoniumearbonatl gefillt und im Uebrigen in) der ee- 
wohnten Weise nach Entfernung etwa vorhandener Magnesia 
durch Oxalsiiue die Summe der Chloralkalien bestimmt und 
darauf durch Platinchlorid die beiden Alkalien getrennt. 


. © 
ks wurden erhalten: 

OO9TS gro KCL Nal 

daraus O,1500 gr. KSPtCl, 

hieraus berechnet O.O#D8 gr. KEL = 0.0289 er. KYO 


und. .... . 0,0460 gr. NaCl = 0,0244 gr. Na,O 

Dies ergibt auf das Gesamintextract berechmnet: 

O1445 gr. KO 0.2884". und 0.1220 er. Na,O 0.2435 5 

Zur Chlorbestimmunge wurden vom Extract 1 50.0 ecem. ver- 
wendet. Diese ergaben 0,0650 er. Ag@l — O.OL60 er. Cl. 

Hieraus berechnet 0.1600 er. Cl tin Gesammtextract | 03193". 

Zur Bestimmung der tibrigen Aschenbestandtheile wurden 
von Extract | 300.0 cem. und von Extract Il 30,0 cem. ver- 
wendet. Der Baryt wurde aus dieser Mischung mit verdiinnte 
Schwefelsiiure g@efallt und abfiltrirt. In dem Filtrat)| wurden 
in der iiblichen Weise Eisen, Calcium, Magnesia und Phosphor- 
siiure bestimmt. 

ks wurden erhalten: 

0.0051 gr. Fe,O, + P.O, 
daraus berechnet  0,0023 PAR, 
0.0028 gr. Fe,Oy. 

Durch Titration gefunden 0.0022 gr. Fe,O,. Im Mittel: 0.0025 » 
Fe,O,. Daraus fiir das Gesamimtextract berechnet O,004L gr. Fe,O, 
0,0080°'o. Ferner 0.3402 gr. CaO == 0.5665 gr. im Gesammtextract 
1.1307° .. 


0.0911 gr. Mg,PLO, —= 0.0328 gr. MgO. Fur das Gesammtextrac! 
herechnet 0.0544 gr. MgO 0.1085 ° 0. 


Aus 0.0911 
Die Phosphorsiiurebestimmung ergab 0.6041 gr. Mg,P,0- 
0.3863 gr. P,O,. i 
Gesammtphosphorsiure O.4468 gr. == 0.7429 gr. im Gesammi- i 
extracte 1.4828° 0. 1 


vr. Mg,P,O, berechnet 0.0582 gr, Phosphorsiure 


— 
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/ Analyse II. 

Diese Analyse wurde an dem am 25. Il. 1899 geworfenen 
\eerschweinchen ausgefiihrt. Dasselbe wog 31,00 er. 

Das neugeborene Meerschweinchen enthielt in 
[00 gr. Korpergewicht: 

Bee s+ es Ror em oe ee eee 
oe a ee 
ae 6 MOS bw cere a & ew. ee 
ee 
Ce « £0 + Sy ee + @ & & ae VO 
Ee kv ec teva ds ivnens Bee 
BM od ww we eae oh ee 
Summe der Aschenbestandtheile 2. 3.5569 er. 
Sauerstoffaiquivalent des Chlors 2. OO7I6) >» 
3.4853 er. 
100 Gewichtstheile Asche enthalten: 
ee ss (<< & & & oe Oe ae 
8) a a ee 
Ce we Me ee ee > eet ee 
MM ccc cetxdevnress 2 
Cae tc ee eee ew ws So Cee 
ee 4. a. Se ei eee 
Pe + ke © Oe ees) 
Sumime der Aschenbestandtheile . 102.0371) er. 
Sauerstoffaquivalent des Chlors 2. 2,087 
LOO.0000) er. 
Analytische Belege. 

Das vereinigte wisserige und salpetersaure Extract wurde 
aul DUO. cem. verdiinnt. Das salzsaure Extract umfasste 
20.0 cem. 

Alkalibestimmuneg. 

100.0 cem. des Extractes I init 10.0 cem. des Extractes IL ver- 
mnischt, enthielten: 

00,0925 er. KC] -—— Nall 

daraus O,1508 gr. K PLC), 

hieraus berechnet 0.0460 gr. KCL == 0.0290 er. KO 

und 0.0465 gr. NaCl 0.0246 gr. Na,O 

i Auf das Gesamintextract berechnet: 0.1450 er. K,O 0),2843°) 


und 0.1230 or, Na,0 - O2411° o. 
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Chlorbestimmuneg. 
d0,0 cem. des Extractes | enthielten: 
0.0659 gr. AgCl = 0,0162 gr. Cl. 
Hieraus berechnet 0.1620 gr. Cl im Gesainmtextract — 0,3176° 


Bestimmung des Eisens, des Calciums, Magnesiums und de: 
Phosphorséiure. 
In 300.0 cem. des Extractes [ —- 30,0 cem. des Extractes Il waren 
enthalten: 
0,0053. gr. Fe,O,, P,O, 
daraus berechnet O,0024  » PO, 
0,0029 gr. Fey. 
Durch Titration gefunden 0,0023 gr. Fe,O,. Im Mittel 0,0026 gr 
he,O,.  Daraus berechnet fiir das Gesammtextract: 0.0043 gr. Fe,0, 
O.OO84° 0. 


~ 


0.3422 gr. CaO 0.5720 gr. im Gesammtextract = 1,1215° .. 

0.0998 gr. Mg,P,O, 0.0359 gr. MgQ == 0.0599 er. MgO fiir das 
Gesammtextract berechnet == O,1174°/o. 

Aus 0,0935 gr. My P,0, berechnet 0,0638 gr. P,Os. 

Die Phosphorsiiurebestimmung ergab 00,6001 gr. Mg,P,0,; 


si: 2 
O3838 gr. PLO. 
Gesammtphosphorsiure 04500) gr. == 0,7480 gr. P,O; im Gesaimmit- 


extract 1,4666° » 


B. Bestimmung der Aschenbestandtheile an je drei Meer- 
schweinchen. 


Analyse I. 
Die zu dieser Analyse verwendeten Meerschweinchen 
stammten siimmtlich aus dem am 12. Ill. geborenen Wurfe. 
Die Analyse ergab folgendes Resultat: 
Auf 100 gr. Koérpergewicht der neugeborenen 
Meerschweinchen kommen: 
i a ee ee ee, 
oS a ee ee ee | ae 
Che ms: oa eee eo ee ee ee ee 
SS 
Sa ee ee ee 


RO. s wacais *§ * a eee 
Po ia} & © aoe 


oT, 


Summe der Aschenbestandtheile . 3.6624 gr. 
Sauerstoffiiquivalent des Chlors .  Q,O807) » 
3.5817 gr. 








en 


nt{- 


EN) 


C1) 





(00 Gewichtstheile Asche enthalten: 


Make 6 x ks Se eee ae ee 7.9204 er. 
66% ace be 6.6002 
) ee oe on 4 QSO7 
Peete. ora» a -a 3 > tems 0.2456 
| ~* tir rio aaa 
nn ee . : 3.0323 
Ca ee 


Summe der Aschenbestandtheile . 102.2538 gr. 
Sauerstoffiquivalent des Chlors . 2.2938 
LOO.Q000) er. 


Analytische Belege. 


7 


Alkalibestimmune. 


Das zur Alkalibestimmung verwendete Meerschweinchen wog 48,50 er, 


ks wurden erhalten 0.4542 gr, ACL —— Natl 

larauS. «.. .- «= O7i32 K,Ptel, 

daraus berechnet . O.2179 KC] OQIS76 er. KO O.2837 ° 
md «ses «6 « +» OSes NaCl = 0,1147 NayO O.2564 9 o. 


Chlorbestimmuneg. 
Das zur Chlorbestimmung verwendete Thier wog 40,05 er. Die 
Bestimmung ergab: 0.5799 er. Ag] = O1433 er. Cl 0.3578" » 


Bestimmung des Eisens, Calciums, Magnesiums und der 
Phosphorsiiure. 
Das Gewicht des zu diesen Bestimmungen verwendeten Thieres 
hetrug 50,10 gr. Die Analyse ergab: 0.0086 gr. Fe,O,. PLO; 
daraus berechnet . 0.0040 PO. 
0.0046 gr. FeO, 
Durch Titration gefunden. . 2 OO43 gr. FeO. 


Im Mitel 2. 2... ee ee 0.00485 gr. Fe,0,. = 0,00889 0, 
OOO gr. CaO = 1,1796°. 

OIS12 Mg,P,0, — 0.0652 gr. MgO — 0.180195 und OA158 gr. PLO. 
(Vf > Mz, Pf ). ao 0.61 17 PO. 

(rosammtphosphorsiiure 0.7340 gr. == 14660" 5. 


Analyse UL. 


Die drei zur Ausfithrung dieser Aschenanalvse verwendeten 
Hiere entstammten dem am 25. I. 1899 geborenen Wurfe. 
Die Analyse ergab folgende Resultate: 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII 9: 
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Auf 1000 gr. Korpergewicht der neugeboreney 


Meerschweinchen kommen: 


KO Pe lee st Co. eae a oe C0 ee ee. 
Oe a 
(| : : O5424 
FeO ; ae z O.COS4 
(lal) ng te OA Sa ; 1.1338 
Me ee era ee ee a 
ye ye ae i ae eS LST 


Summe der Aschenbestandthetle . 3.6271 er. 
sauerstoffaquivalent des Chiors. 0.0772 


BoO490 op, 


(60 Gewichtstherle Asche enthalten: 


aes a ee Ye cl Opa se S.0763 gr. 
BRE nie a. 4 ig AO ae ns O.70 45 
()] ‘ 9.0404 
S| Se ee er O.2566 
| re ree a ee 
Be kd, ok PRE 3.6677 
PR 6 ke oe aoe eae oe | eee 


Sumime der Aschenbestandtheile . 102.1751 


Sauerstoffaiquivalent des Chlors . 2.1731 


— 


LOO .Q000) ¢ 


Analvtische belege. 


Alkalibestimmune. 


Das zur Alkalibestimmune verwendete Thier woe 47.85 er. Di 


Analvse ergab. . . 0.4320 gr. KCI — NaCl 

hieraus .. . es O77 112 KL Pte), 

daraus berechnet . O.2173 2 KCL = O1372 gr. KO 0.2867 
1 ounean«.« Se NaCl O.1159 Na,O 0.2358!) 


Chlorbestimmuneg. 


Das zur Chlorbestimmung verwendete Thier wog 41,50 er. 1 
Analyse ergab 0.5750 gr. Ag] 0.1421 gr. Cl 0.3424" 0. 


Bestimmung des Eisens, des Calciums. Magnesiums und «: 


\ 


Phosphorsaiure. 

Zu diesen Bestimmungen wurde das 49.69 er. schwere Thie: 
homumen. Die Analyse ergab 0.0082 gr. Fe,O., PLO, : 
daraus bereehnet 0.0038 P.O. O.0O4F gr. FeO \j 
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Durch Titration erhalten O.0040 gre Fe,Og. 


cl) ar FeO, 0.0084" . 
O563+4 gr. CaO LLSSS? 0. 
O1796 Mg,P,0, = 0.0647 gr. MgO = 0,1302° 

und O.114S P,O.. 
0.9703 Mg, P,0, = 0,6206 gr. P,O.. 
Gesamintphosphorsiure 0.7392 gr. = 1,4876° o. 


Die folgende Tabelle gibt) eine) Zusammenstellung der 
Resultate der Aschenanalysen der Milch und des Korpers der 
\Veerschweinchen. 





Neu- Neu- Neu- Neu- 
geborenes veborenes geborenes geborenes Meer- 
100 Thelle Asche Meer- Meer- Meer- Meer- <chweinchen- 
enthalten: schweinchen schweinchen | schweinchen  schweinchen milch 


Analyse A Il) Analyse BI Anaityse All Analyse BI 





KO 8.2216 | 7.9209 8.1565 8.0765 9.6926 
Na,0 6.9373 | 66002 6.9171 6.704% 89985 

(| 9.0968 9 9897 9.1119 Y.6454 12.8421 
FeO, (2279 0.2456 2409 0.2366 O.1671 
CaQ 32,2136 32.9344 32.1758 BL.OS91 BL.OT05 
WeO 3.0911 3.6323 3.3682 3.6677 3.0980 
PLO. $2 QALY 40,9307 42.0667 419056 07 224 


Summe der \ 


Anchen. 102.0332 | 102.2538 | 102.0371 1021751 102.8912 
bestandtheile 

“anerstoffaqui- \ » (229 2 IL 9 (\27 9475 DROITS 
valent des Chiorat 2. O52 ZZ) 2.054 21751 2 SOLY 


100.0000 100.0000 LOO.0000 1OO.0000 LOO.0000 


Die vorliegende Tabelle zeigt in’ erster Linie, dass die 
von Bunge beschriebene Methode der Bestimmung aller Aschen- 
bestandtheile an ein und demselben Thiere genaue Resultate 
iefert. Die Uebereinstimmung der durch die Bestimmung aller 

\ Aschenbestandtheile an ein und demselben Thiere erhaltenen 


25* 
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Resultate mit den durch die getrennte Analyse gefundene) 
Ist besonders ber Analyse A TE und B OID sehr genau. Beis) 
Analysen wurden an Thieren aus ein und demselben Wurt: 
ausgefiiirt. Eine Ausnahme macht nur die Chlorbestimmunye. 
Diese ergab bet der Bestimmung aller Aschenbestandtheile ay) 
ein und demselben Thiere einen etwas niedrigeren Werth als 
ber der getrennt ausgetiihrten Aschenanalvse. 

Ferner zeigt die Tabelle bei einer Vergleichung de 
Resultate der Thieranalysen mit derjenigen der Milch, dass 
auch hier beim Meerschweinchen zwischen der Zusammen- 
setzung der Asche des Siiuglings und derjenigen der Milch, 
der Mutter Uebereinstimmung herrscht. Dieses von Bunge aut- 
gestellte und von ihm am Hunde?) und von mir am Kaninchen -) 
erhiirtete Gesetz gilt also auch fiir das Meerschweinchen, Leider 
existirt vom Meerschweinchen noch keine Blutanalyse. | Nach 
Analogie der) Zusammensetzung des Blutserums der von mir 
untersuchten Blutarten®) darf wohl geschlossen werden, dass 
die Zusammensetzung des Meerschweinchenblutserums nicl! 
von den dort) erhaltenen Resultaten abweicht.  Ebenso wird 
die Zusammensetzung des Blutes des Meerschweinchens nich! 
allzusehr von derjenigen des Waninchenblutes abweichen. — &s 
ist deshalb wohl gestattet, auch hier den ftir die Deutung der 
Secretionsthiitigkert der Driisenzellen so wichtigen) Umoestand 
als Thatsache zu erwiithnen, dass niimlich die) Zusammen- 
setzung der Asche der Milch vollstiindig unabhiingig ist) von 
derjenigen des Blutes und des Blutserums. 

Withrend die in der vorstehenden Tabelle durch Vergleichung 
der Zusammensetzung der Asche der Milch mit derjenigen de- 
neugeborenen Thieres erhaltenen Resultate im Einklang stehen 
mit den beim Hunde und Kaninchen gewonnenen Befunden. 
tritt doch das Meerschweinchen in einem Punkte aus der Reilie 


lh) dG. v. Bunge, Zeitschrift fiir Biologie. Bd. X. 1874, 5. 2) 
und Du Bots Archiv [886, 5. 539. 

2, EF. Abderhalden, Diese Zeitschrift. Bd. XXVI. Heft V. 1S!" 
S. 408. 


9 


8 FE. Abderhalden, Zur quantitativen vergleichenden Ana), 
des Blutes. Diese Zeitschrift, Bd. XXNY, S. 100, 1898. 
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dey genannten Thiere heraus. Diese Ausnahme wird bedingt 


durch das Verhalten des Eisens. Beim Hunde kommen auf 
fod gr. Milehasche QO,12 gr. Eisenoxvd, auf 100 gr. Asche des 
2 er..!) beim Kaninchen entfallen aut 
erstere OOS) gr. Fe.O., auf letztere O23 
Meerschweinchen sind in) 100 gr. Milchasche Q.17 gr. Fe,O.. 
i) 100 gr. Thierasche 0.2% gr. Fe,O, enthalten. Wiihrend 
heim Hund und beim Kaninchen die Milch bedeutend weniger 


‘| hierkorpers dagegen 0.7 


mr. FesO..  Beim 
- ) 


re 


Kisen enthalt, als der ganze) ThierkOrper, ist diese Differenz 
heim Meerschweinchen sehr gering. Es stimmt dieses Resultat 
vollsiindig mit den von Bunge gemachten Erfahrungen tiberein.?) 
Bbunge wies nach, dass das Meerschweinchen sich in Bezug 
auf seinen Eisengehalt anders verhilt) als die tibrigen Thier- 
species, Indem dasselbe bei der Geburt) einen nur geringen 
Kisenvorrath besitzt. 


1) bungee, Diese Zeitsehr.. Bd. XII. S. 401, 1889. 

2G. v. Bunge, Diese Zeitschrift, Bd. XVI, S. 177, 1891) und 
bd. AVILES. 63, 1892.) Vergl. auch G. v. Bunge, Lehrbuch der physiol. 
und pathol. Chemie, Aufl. IV, 1898. S. 411. 














Nachtrag zu meiner Mittheilung ber das 


Von 


Wi. Gulewitsch. 


Der Redaction zugegangen am 22. Mai 189%.) 


Die Vergleichung meiner im vorigen Heft dieser Zeit- 
schrift) erschienenen Untersuchungen mit) den Arbeiten yon 
KE. Schulze und Ek. Steiger hat mich zu dem Schluss gefiihrt, 
dass das von diesen Autoren aus Pflanzen gewonnene Arginin 
eine andere specifische Drehung besitze wie das thierische. 
leh hatte mich daber auf folgende Angabe der Herren Schulze 
und Steiger bezogen: «Eine wiisserige Lésung, welche in 
20 com. 2.0 ger. Argininnitrat enthielt, drehte im = Soleil- 
Ventzkeschen Polarisationsapparat) im 200 mm.-Rohr 5.75 
nach rechts (ber 19° Cj». 

Soeben thet) Herr Prof. E. Scehulze. brieflich Herz 
Prof. A. Kossel mit, dass mit der Bezeichnung@: «),75° > nicht. 
wie ich es wohl vorauszusetzen berechtigt war,!) die aus de! 
Ablesung berechneten) Kreisgrade, sondern die unmittelbia 
abgelesenen Zahlen der Ventzkeschen Rohrzuckerskala 2 
verstehen sind. Wenn man aus diesen Zahlen die Werte 


1; Dieselbe Voraussetzung hat offenbar auch den Angaben 
die specifische Drehung des Arginins in «Landolt, Das optische Drehune- 
vermogen. If. Aufl, Braunschweig 1898, S. d8#> zu Grunde gelese: 
Hier finden sich unter Hinweis auf die Abhandlung der Herren Sc hi 


und Steiger folyende Zahlen: 


fiir Argininchlorhydrat [aj = —- 331 
fiir Argininnitrat [aj = + 28.75. 


Demgemiss bediirfen auch diese Angaben der Berichtigung. 











Oud 


‘iv lalp berechnet, so ergeben sich Werthe, welehe mit den 


meinigen nahe tibereinstimmen, niimlieh fiir Argininnitrat 
¢ = 15%) fap =H 9M cich habe fiir 10.206° oige Losung 
vefunden: + 9,51), fiir Argininchlorid: (¢ == 8% 0) aly = -+ PEAS 
nach meinen Beobachtungen ist fiir 9.579° oige Lobsung | a! p 
— + 10.70). 

Hierdurch fallt der Grund fiir die Annahme zweter rechts- 
drehenden Arginine hinweg und die von mir genauer unter- 
suchten optischen Verhiiltnisse gewinnen an Bedeutung fiir die 
quantitative Bestimmung des Arginins. 

lech moéchte hinzufitigen, dass nach emer brieflichen Mit- 
theilung des Herrn Prof. A. Kossel auch das dareh Trypsin 
vewonnene Arginin in seinem. sauren Silbernitrvatsalz unter- 
sucht die gleiche Drehung ereab. wie ich sie fiir das durch 
Siurewirkung erhaltene beobachtet hatte, niimlich: [a'py 


— 5,48: ich hatte gefunden: [aly -. 5.60. 


| Paris, den 20. Mar t&99. 


















Ueber die quantitativen Beziehungen des Protagons zum 
Nervenmark. 
Von 


A. Noll. 


Aus dem physiologischen Institut zu Marburg.) 


Der Redaction zugegangen am 13. Mai 1899. 


ks wire fiir die Untersuchung des normalen wie krank- 
halt verinderten Nervensystems von Bedeutung, wenn das 
Nervenmark. welches einen hervorragenden Antheil an dem 
Aufbau des Nervengewebes nimmt, auch auf chemischem 
Wege genau bestimmt werden kénnte. Man = miisste dahin 
gelangen, mit exacten chemischen Methoden seine Mengen- 
verhaltnisse  ziffernmassig auszudriicken und physiologische 
wie pathologische Vorginge in ihm ihrem. stofflichen Wesen 
nach zu ergriinden. Auf diese Weise wiirde der anatomischen 
Untersuchung dieser Materie eine wesentliche Ergiinzung zu 
Theil. Denn diese vermag nur tiber die Vertheilung des 
Nervenmarks im Ganzen und seine Bauverhiiltnisse — im 
Kinzelnen Aufschluss zu geben. Vor Allem da, wo. sich bet 
degenerativen Vorgiingen ino ihm Formveriinderungen mikre- 
skopisch nachweisen lassen, ist) em Hand-in-Hand-gehen der 
anatomischen mit) der chemischen Untersuchung unerliisslich 

Um diesem Ziele niher zu kommen, bietet das Protagor 
einen Angriffspunkt. Es ist durch die Untersuchungen niimlict. 
welche auf die Reindarstellung dieses) Koérpers — abzielten, 
wahrscheinlich gemacht, dass das Protagon im Nervensystem 
nur dem Nervenmark zukommt, und zwar anscheinend in 
betrichtlicher Menge. Wenn diese Annahme richtig ist. > 
miissen Bestimmungen des Protagons sich ohne Weiteres a! 






Oil 


las Nervenmark tbertragen lassen. Eine Methode zur genauen 


quantitativen’ Bestimmung dieses Korpers  existirt jedoch bis 
weizt noch nicht. Baumstark!) hatte den Versuch gemacht, 
iys Protagon neben den anderen Bestandtheilen des Nerven- 
rewebes an Gehiruen von Pferden zu bestimmen. Er berechnete 
es aus der Gewichtsabnahme, welche die mit kaltem Aether 
extrahirte und dann mit kaltem Alkohol behandelte Gehirn- 
masse nach Erschépfung mit Alkohol bei 45° erfuhr. Genaue 
Resultate aber kOnnen auf diesem Wege, wie Baumstark selbst 
zugibt, nicht erreicht werden. 

Ich versuchte deshalb in anderer Weise das) Protagon 
quantitativ zu bestimmen und theile im Folgenden die Methode 
sowie emige mit thr am Nervensystem = angestellte Unter- 
suchungen mit. 

Zuvor mochte ich ein Wort zu der Frage bemerken, in- 
wieweil das Protagon als ein chemisches Individuum zu be- 
trachten ist. Dass das Protagon kein Gemenge aus Lecithin 
und Cerebrin darstellt, wie es entgegen der urspriinglichen 
Aullassung Liebreich s von Diakonow?) und Anderen be- 
trachtet worden war, ist durch die Untersuchungen Gamgee s 
und Blankenhorn s, Baumstark’s, A. Kossel’s und Frey - 
lug s und Ruppel’s erwiesen. Man = betrachtet demgemiiss 
jetzt das Protagon als einen einheitlichen chemischen Korper, 
ohne indessen seine Constitution genau zu kennen. Er ist 
dadurch charakterisirt, dass man erst nach eingreifender 
Spaltung neben anderen Zersetzungsprodukten die Cerebroside: 
Cerebrin, Kerasin and Encephalin, aus ihm erhiilt. 

Aber es ist durch A. Kossel und Freytag*) in Frage 


1, Baumstark. Ueber eine neue Methode. das Gehirn chemisch 
zu erforschen. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IX, S. 194. 

“, Die Litteratur iiber diese Streitfrage findet sich ausfiihrlich bei 
huppel: «Zur Kenntniss des Protagons». Zeitschr. f. Biologie Bd. XXNI, 
~ Sb, zusammengestellt. Ich verweise auf dieselbe sowie beziiglich der 
hinwiinde Thudichum’s auf dessen Schriften: Grundziige der anatom. 

klin. Chemie, 1886 und: Ueber das Phrenosin. Journal f. prakt. Chem. 
N. F. 53, S. 49. 
Kossel und Freytag. Ueber einige Bestandtheile des Nerven- 


Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. XVII, 5. 431. 























gestellt worden, ob es nur etn Protagon giibe. Denn di. 
verschiedenen Autoren haben bet der Analyse ihrer Protagon- 
priiparate etwas abweichende = Zahlen erhalten, und vor 
Allem enthielten) die Priiparate) Kossel’s und Freytag’s 
Schwefel, wiihrend Ruppel ein schwefelfreies Praparat  ana- 
Ivsirte. Es ist hierdurch wahrscheinlich gemacht, dass nicl! 
nur ein Protagon von constanter elementarer  Zusammen- 
setzung existirt, sondern dass es deren mehrere gibt, so wie 
auch verschiedene Lecithine vorkommen. Und = zwar konnte 
dies darauf zuriickgefiihrt werden, dass jedesmal entweder nur 
das eine oder ein anderes der Cerebroside an dem Aufbau 
eines Protagons theilnihme. Diese Mobglichkeit muss bei den 
vorlegenden Untersuchungen in Betracht gezogen werden 
Ks ist jedoch deshalb nicht die Beschriinkung gegeben,  dis- 
die von mir erhaltenen Werthe, .welche sich auf das meinen 
Untersuchungen za. Grunde gelegte Protagon beziehen, nich! 
ohne Kritik verallgemeinert werden diirften. 


Methode der quantitativen Bestimmung des Protagons. 


Die Methode  beruht darauf, das  Protagon aus dem 
Reductionsvermégen der in ihm enthaltenen reducirenden Sub- 
stanzen beim Kochen mit Fehling scher Losung zu bestimimen.’ 
analog dem Verfahren, welches  zuerst von Fehling zur 
quantifativen Bestimmung der Zuckerarten — eingeschlagen 
wurde. Dass man aus dem Protagon reducirende Substanzen 
in betriéichtlicher Menge abspalten kann, war zuerst von Baeyve! 
und Liebreich?) bemerkt worden, Spiiter vermochte Thier- 
felder®) den aus dem Cerebrin zu gewinnenden reducirenden 
Korper als Galaktose zu erkennen. Dagegen ist die reducirende 
Atomgruppe, welche das) Werasin’ enthélt, noch nicht unter- 


1) Herr Dr. Ruppel hatte bereits frither in Fortsetzung sein 
Untersuchungen iiber Protagon die Absicht, auf diese Weise das Protas 
zu bestimmen, und auch damit bereits begonnen. 

2) Baeyer und Liebreich, Virchow’s Archiv, Bd. NNN!‘ 
S. 183 (1867). 

3) Thierfelder, Ueber die Identitiit des Gehirnzuckers mit Galas 
tose. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XIV, S. 209. 











sucht. Ob ferner nicht noch andere Atomcomplexe im = Pro- 
tagonmolekiil vorhanden sind, welche zur Reduction Veranlassung 
veben, ist nicht bekannt. Eine genauere Kenntniss derselben 
war jedoch fir den vorliegenden Zweck nicht néthig. 

Nach Analogie der Zuckerarten, deren Reductionsvermogen 
bei gleichen Kupfermengen von der Concentration der Zucker- 
ljsung abhiingt, war zu erwarten, dass auch das Reductions- 
yvermogen des Protagons bei verschiedenen Mengen desselben 
unter sonst gleichen Verhiiltnissen ein versehiedenes sein wiirde. 
Ks musste hierauf bei dem in’ Folgendem = zu schildernden 
Verfahren Riicksicht genommen werden. Das Verhiiltmiss von 
reducirtem Kupfer zu Protagon wurde in der Breite bestimmt, 
welche fiir die vorhegenden Untersuchungen erforderlich war. 
Das Protagonpriiparat, welches zu diesen Bestimmungen diente, 
war zu dem Zwecke hergestellt und analysirt. Die bei der 
Analyse gefundenen Werthe werde ich zur Charakterisirung 
dieses Priparates unten mittheilen. 

Die Spaltung des Protagons geschah mit siedender Salz- 
siiure. Um withrend des Siedens eine Schiidigung der cinmal 
abgespaltenen reducirenden Produkte durch zu starke Siiure- 
concentration zu verhiiten, wurde die Salzsiiure in moglichster 
Verdiinnung angewandt. Es erwies sich eine Salzsiure von 
079° 9 Gehalt an HCI als stark genug, bei lingstens 20 stiindiger 
Kinwirkung alle reducirenden Substanzen aus dem Protagon 
abzuspalten. Bei liingerer Einwirkung der Siiure bis zu 
35 Stunden erhielt ich dieselbe Wirkung. 

Mit dieser Salzsiiture wurden 2 gr. des obengenannten 
Protagonpriiparates zu einer diinnen Milch angerieben, in einem 
geruumigen Kolben am = Ritcktlusskiihler vorsichtig erhitzt und, 
tin Schiiumen des Inhalts zu vermeiden, allmiihlich ins Sieden 
vebracht. Nach 20stiindigem Sieden wurde das mit briituntlichen 
Flocken durchsetzte tritbe Reactionsprodukt erkalten gelassen und 
mit einigen Cubikcentimetern einer kaltgesiittiglen Natriumsulfat- 
losung versetzt, wodurch ein leichteres Filtriren ermoglicht wird. 
Von dem Filtrat wurden vier verschiedene Antheile entsprechend 
O25, O05, O11 und OY ¢g 


t am 


Protagon auf ihr Reductions- 
vermogen gepriift. Zu dem Ende wurden die abgemessenen 


































Fliissigkeitsmengen auf 50 cem. aufgefdllt, mit) Natronlauge 
nicht vollstiindig neutralisirt und zum Sieden erhitzt. Zur 
siedenden Fliissigkeit wurden 30 cem. einer siedenden Feh- 
ling schen Losung (34.65 @ Kupfersulfat, 175 @ Seignettesalz, 
65 ¢ Aetznatron im Liter enthaltend) hinzugefiigt und das 
Ganze 2 Minuten lang gekoecht. Die) Erhitzang geschah in 
Soxhletschen Porzellanpfannen. Das ausgeschiedene Kupfer- 
oxvdul wurde hierauf auf einem Asbestfilter abgesaugt. Zur 
Bestimmung des Kupfers diente eine Methode, welche sich auf 
ein von Parkes angegebenes Verfahren griindete. Das Kupfer- 
oxvdul wurde auf dem Filter in) 15) cem. Salpetersiiure 
(1,40 sp. Gew.) gelOst, abgesaugt, die LOsung in ein geriumiges 
Titrirgefiiss gespiilt, mit 25 com. 25° oiger Ammoniakfliissigkeit 
versetzt und auf 100 cem. mit Wasser aufgefiillt. Nach dem 
Krkalten wurde die) ammoniakalische Kupferoxydlésung mit 
einer Cyankaliumlésung bis zur Entfiirbung titrirt. Letztere 
war aus kiiuflichem Cyankalium bereitet: und so stark, dass 
1 com. derselben 0,005—0,006 gr. Kupfer entsprach: sie war 
gegen eine Kupferlosung vorher eingestellt, welche im Liter 
2 gr. chemisch reines Kupfer in 800) ccm. Salpetersiiure 
(sp. Gew. 1,40) gelost enthielt.4) 


So ergaben sich. fiir 


0.025 er. Protagon 4.5 mer. Kupfer 
O90 10.9 

O10 242 

0.200 DO. > 


Triigt man diese Werthe fiir Protagon und Kupfer in ein 
Coordinatensystem ein, so entsprechen die gefundenen Punkte 


1, Diese Methode der quantitativen Kupferbestimmung ist zuers! 
von Ulbricht (Beitriige zur Methode der Most- und Weinanalyse. 
Landwirthschaftliche Versuchsstation, Bd. 24) fiir die Bestimmung von 
Zucker verwandt worden, und es sind von ihm die Bedingungen genaue: 
festgelegt worden, unter denen die Methode gute Resultate liefert. Ie! 
muss dazu bemerken, dass ich, um genaue Resultate zu erlangen, den 
Kupferwerth meiner Cyankaliumlésungen fiir verschiedene Mengen Kupfe: 
cesondert bestimmte, da ich denselben um so niedriger fand, gegen je 
veringere Kupfermengen ich die Cyankaliumlésung einstellte. 











einer gleichmiissig ansteigenden Linie: es war somit mdglich, 
die. zwischenliegenden Werthe durch Interpoliren zu finden. 

Es geniigte fiir die folgenden Untersuchungen, das Ver- 
hiiltniss von Kupfer zu Protagon bis zu 200 mer. des letzteren 
yu ermitteln. Die kleine Tabelle, welche ich auf diese Weise 
erhielt und die den folgenden Berechnungen zu Grunde liegt, 
vebe ich nachstehend : 


mgr. Kuofer mgr, Prot. mgr. Kupfer mgr. Prot. mgr. Kupfer mgr. Prot 


) 21,0 20) Rif BD 1é1.9 
6 Ct 21 S83 36 116.0 
7 3,1 22 Y? () 37 140.8 
& 539.0 23 G58 IN 153.5 
4) :2.6 2-4 YY 7 9) 157.4 
10 464 2) LO3B5 i) 161.5 
11 50.3 26 107.5 il 165.2 
12 D4.2 27 111.1 $2 169.1 
13 8.0 28 115.0 ti} 172.8 
1+ 61.6 a9 118.7 +4 176.0 
LD 6D.) i) 122.6 be) L805 
16 694 | 126.6 i} [sti 
7 73,1 32 L504 7 [88.3 
Is 76.9 I 134.3 iS 192.2 
19 81.7 34 [58.1 ay) 196.1 

Dv) YOO 


Das zu diesen Bestimmungen verwandte Protagonpriaparat 
war aus Riickenmark des Ochsen dargestellt durch Extraction 
des von den Hiiuten befreiten und fein zerhackten Organs mit 
SO" oigem Alkohol bet 45°. Das beim Erkalten der Alkohol- 
extracte ausgefallene Rohprodukt wurde gesammelt und griind- 
lich mit kaltem Aether behandelt, danach wurde noch dreimat! 
aus SO" oigem Alkohol bet 45° umkrvstallisirt, nachdem die ein- 
zelnen Fractionen jedesmal von Neuem mit Aether gereinig! 
waren, 

Das so gewonnene Protagon wurde zur Analyse iiber 
Schwetelsiiture im Vacuum getrocknet. Die) Verbrennungen 
geschahen mit Bleichromat unter Vorlegung reducirter Kupfer- 
‘piralen. Der Stickstoff wurde nach Dumas-Zulkowsky 


j 
' 


bestimmt. 
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I. O(833 gr. Substanz gaben 0.4508 gr. CO, = 67,07°/o Cow 
0.1854 gr. HJO = 11.24% H. 

H. O.1503 gr. Substanz gaben 0,3705 gr. CO, == 67,23°o C und 
O1488 gr. HO 11.0095 HL 


Ill. 0.282% gr. Substanz gaben 6,2 ccm. N bei 756.5 mm. Bar. und 


14° ( 2.57% N, 

IV. 0.5607 er. Substanz gaben mit Soda und Salpeter geschmolzen 
0,0232 gr. Mg,P,0, = 1,156°o P. 

V. 0.5398 gr. Substanz gaben mit Soda und Salpeter geschmolzen 
O20 oY, Bast P 0.6549 0 S. 


Die Resultate dieser Analysen stelle i¢éh zum Ver- 
gleich mit denen. fritherer Autoren in’ folgender Tabelle = zu- 








Same nn. 
Gamgee 7 : 
Lieb aum- Kossel Gule- Mein 
und : 2 
i all ae stark, und Ruppels 
iil h me im Mittel) Freytag4 witsceh® Analyser 
iorn? ; 
¥ HO,7-4 HO 9 66.48 66.25 66.29 oo 67.15 
H 11,74 10,69 14.12 11.13 10,75 ~- 11,12 
N 2.80) 2,39 2.35 3,25 2,32 2,11 2,04 
!? 1.23 1.068 1,02 O97 1.13 1.062 Lob 
S -- _- O91 0,096 0,70 O65 4 


Aus dieser Zusammenstellung ist ersichtlich, dass das von 
mir analysirte Priiparat beziiglich seines Stickstofl-, Wasserstot!- 
und Phosphorgehaltes unter die Mittelwerthe fritherer Autoren 
eingereiht werden kann, wiihrend sein’ Kohlenstoffgehalt tber 
dem Mittelwerth der anderen liegt. Die von Liebreich ge- 
fundenen) Zahlen fiir den C-Gehalt seiner Priiparate  liegen 
gwischen 66.2. und 67.40. Der von mir gefundene Werth 
entspricht also den héheren von Liebreich ermittelten. Der 


1, Liebig’s Annaien, Bd. 134, 5. 32. 

2) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. HI, S. 278. 

3) Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. IX, 5. 170. " 

1, Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XVIE, 5. 438. 

5) Zeitschr. f. Biol. Bd. XXXII, 5. 86. 

6) Gulewitsceh, Ueber Cholin und Neurin. Moskau 1896 (russi- 











































~Giehalt meines Priiparates legt zwischen denen der Priaparate 
Kossel's und Frevtag’s und Gulewitsch’s. 

Hieraus geht hervor, dass mein aus dem Riickenmark 
des Ochsen dargestelltes Protagon zu der Gruppe derjenigen 
Protagone gehort, welche bis jetzt aus Gehirn gewonnen wurden. 
Auch beziiglich seines Reduktionsvermégens stimmt es mit zwel 
Protagonpriiparaten, welche aus Ochsenhirn stammten, tiberein. \ 
Diese entsprachen (ftir 100 mgr. Protagon) 24,18 resp. 25,80° 6 
Kupfer: mein Praparat, wie aus der oben angefihrten be- 
siimmung zu ersehen ist, 24,20° 0 Kupfer. 

Man wird nach diesem Verfahren das Protagon tiberall 
da bestimmen konnen, wo sein Vorkommen durch seine Dar- 
~tellung festgestellt ist. Jedoch ist) dabei zu beriicksichtigen, 
dass gleichzeitig vorhandene Korper, welche auf Fehling sche 
Losung reducirend wirken. ber den Bestimmungen  ausge- 


<chlossen sein mulssen. 


Quantitative Bestimmungen des Protagons im normalen 
Nervensystem. 


Der wiisserige Auszug der Gehirnsubstanz, welchen man 
in der noch zu beschreibenden Weise gewinnen kann, reducirt 
Fehling sche Lésung beim Kochen nicht. Es muss dies vor 
Allem bemerkt werden, weil von Baldi!) das von Drechsel?: 
wus der Leber gewonnene Jecorin auch aus menschlichem Roh- 
ecrebrin dargestellt worden ist und die wiisserige LOsung dieses 
horpers zu reduciren vermag. Auch nach Behandeln der 
irischen) Gehirnmasse mit kaltem Alkohol vermochte ich aus 
dem Riickstand des letzteren) zwar einen in Aether J6slichen 
horper zu gewinnen, welcher aus der ditherischen Losung durch 
‘thsoluten Alkohol fiillbar war und in Wasser sich nicht ganz 
Kiar JOste. Mit) dieser entstand jedoch beim) Kochen mit 
Fehling’scher Lésung unter den bei meinen Bestimmungen 


1) Baldi: «Einige Bemerkungen iiber die Verbreitung des Jecorins 
| tierischen Organismus.» Du Bois” Archiv. 1887. Supplement, 5. LOO. 


a 


- Drechsel: «Ueber einen neuen schwefel- und phosphorhaltigen 
standtheil der Leber». Journal f. prakt. Chemie, Bd. XXNIIL 5. 425, N. F. 








eingehaltenen Bedingungen keine Reduction des Kupferoxyds. 
es kann demnach das von Baldi aus dem Rohcerebrin erhalten 
Jecorin im frischen Gehirn sich nicht in solchen Mengen finden, 
welche bei diesen Untersuchungen gegeniiber dem Protagon ip 
Betracht kommen kOnnten. Dai aus dem oben angefiihrtey 
Gunde auch kein freier Zucker in irgendwie beachtenswerthey 
Menge im frischen Gehirn vorhanden sein kann, so ist es aus- 
geschlossen, dass wiihrend der Behandlung des Gewebes mit 
Alkohol eine Lecithinzuckerverbindung entstehen modchte, wie 
sie von Bing?!) beschrieben sind, 

Dass bei Gegenwart von Lecithin und anderen alkolhol- 
loslichen Substanzen des Nervengewebes neben dem Protagon 
dieses auch quantitativ nach dem eingeschlagenen Verfahren 
zu bestimmen ist, entschied ich durch folgende Probe. — Ich 
~tellte aus Ochsenriickenmark zvei genau gleiche Mengen heissen 
ukoholischen Extractes her, verdampfte den Alkohol und setzte 
der ersten Portion 1 gr. Protagon hinzu. Dann wurden beide 
Portionen fiir sich mit Salzsiiure gespalten und die Kupfer- 
mengen bestimmt, welche den einzelnen Portionen entsprachen. 


Die erste Portion ergab O,5548 gr. Kupfer, die zweite 
O.2856 gr. Kupfer. Die Differenz dieser beiden Zahlen zeig! 
die Kupfermenge an, welche auf das der ersten Portion zu- 
sevebene Lo gr. Protagon entfillt — 0,2492 er. Kupfer, doi. 
24,92 0 Kupfer, wihrend das gleiche Protagonpriiparat, unter 
gleichen Verhiltnissen behandelt, 25,08° 0 Kupfer ergab. 

Um die Methode zuniichst am = normalen Nervensystem 
zu priiten, wiihlte ich verschiedene Theile desselben, welclic 
durch mehr oder minder reichlichen Gehalt) an markhaltigen 
Nervenfasern sich unterschieden, Es kamen zur Untersuchung 
reine weisse Substanz der Grosshirnhemisphiiren und des 
Riickenmarks, graue Substanz der Grosshirnrinde, ferner nucle! 
caudati, cauda equina und peripherer Nerv. Das Material en!- 
stammite lediglich ausgewachsenen Individuen, und zwar. thes 
eben getodteten Thieren, theils menschlichen Leichen: das leztere 

a 

1) Bing: «Ueber das Jecorin». Vorliiufige Mittheilung. Centralb! 

Physiologie, [898, Bd. NIT, Nr. 7. 




























-erdanke ich dem hiesigen pathologischen Institut, einiges erhielt 

«h von auswarts zugesandt. 

Bei der Verarbeitung des Materials wurde eine Verun- 
veinigung mit Blut nach Moéglichkeit ausgeschlossen. Die weisse 
und graue Substanz, auf deren reine Gewinnung es vor Allem 
ankam, wurde durch flache Scheerenschnitte dem Organ ent- 
nommen, die nuclei caudati wurden im Ganzen aus dem Ge- 
hirn herausgeschilt, die Nerven moglichst frei von Fett und 
bindegewebe priparirt. Mit Ausnahme der letzteren wurde das 
<9 gewonnene Gewebe nach der Wiigung sehr fein zerhackt 
und mit wenig Wasser zu einem diinnen Bret angerieben. Um 
das Wasser, welches durch die Waschfliissigkeit: sich betriieht- 
lich vermehrte, von dem Gewebe wieder zu trennen, fiigte ich 
von einer 10°/oigen Magnesiumsulfat- oder Natriumsulfatlisung !) 
der gesammten Emulsion solange zu, bis die morphologischen 
Partikelchen in feinen Flocken sich abzusetzen begannen. Das- 
<elbe erreicht man durch Zusatz verdiinnter Mineralsiiuren oder 
Kssigsiiure, auch durch Bleizuckerl6sung, welche ja schon 
hiutiger angewandt wurde, wiithrend Ammoniak und Natron- 
auge nicht zum Ziele fiihren. Um ein schnelles Absetzen zu 
erreichen, wurde die Masse centrifugirt, und so resultirte am 
boden des Gefiisses der zusammengepresste Gehirnbret und 
dariiber eine ziemlich klare Fliissigkeit, welche nun ein ver- 
diinntes wiisseriges Extract der Masse darstellt. Dies Verfahren 
diirfte wohl am schnellsten und ohne den Nachtheil stirkerer 
chemischer Eingriffe zu einem Auszug der wasserléslichen Be- 
standtheile des Nervengewebes fiihren. Nach Abgiessen der 
wisserigen Fliissigkeit wurde der Riickstand mit 95°/oigem 
Alkohol versetzt und mit diesem auf dem Wasserbade extrahirt. 
Solange beim Abkiihlen des Alkohols von selbst etwas zur 
\usscheidung gelangte, wurde das alkoholische Extract tiiglich 
ubgesaugt, wenn dies nicht mehr der Fall war, wurde = zur 
ixtraction der letzten Antheile mehrere Tage hintereinander 


: 1) Bei Liebreich (Liebig’s Annalen, Bd. 134, S. 44) findet sick 
a « Angabe. dass Hoppe-Seyler bereits Gehirnsubstanz mit Natrium- 
iatlosung behandelt hat und so einen gut filtrirenden wiisserigen Aus- 
ig gewann. 





Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII 4} 





SSO 


noch mit’ siedendem Benzol ausgezogen, bis eine Probe des- 


selben beim Verdunsten keinen Riickstand mehr hinterlies- 

Zur Erschépfung des Gewebes mit Alkohol und Benzo! 
waren im Ganzen 8—10 Tage erforderlich. 

Die Nerven wurden durch Zerschneiden mit der Scheere 
und nachheriges Zerzupfen zerkleinert, um dann direkt in Alkoho| 
eebracht und in der eben beschriebenen Weise der Extraction 
mit Alkohol und Benzol unterworfen zu werden. 

Die zweckmiissiger Weise in Porzellanschalen gesammelten 
Ausziige wurden nach beendeter Extraction in denselben aut 
dem Wasserbade zur Trockegne eingedampft, der Riickstand 
wurde mit 075° oiger HCL angerieben und dann gespalten in der 
Weise, wie es oben fiir das Protagon beschrieben ist. Bei den 
in den einzelnen Bestimmungen verwandten Substanzmengen 
geniigten jedes Mal héchstens 100 ccm. dieser Siiure. Das 
Sieden unterbrach ich nach 30 Stunden, nachdem = ich mich 
mehrmals tiberzeugt hatte, dass nach dieser Zeit die vollstindige 
Abspaltung der reducirenden Substanzen aus dem Nervenmark 
gelungen ist. Das weitere Verfahren gestaltete sich so, wie e- 
fiir das Protagon angegeben. ist. 

Ui ber der Kupferbestimmung die gleichen Bedingungen. 
wie dort, zu befolgen, musste im einzelnen Falle das Filtrat 
so verdiinnt werden, dass 50 com. desselben nicht mehr als 
50 mer. Kupfer entsprachen. Nach der ftir 50 ccm. gefundenen 
Kupfermenge wurde nach der oben wiedergegebenen Tabelle 
die Protagonmenge bestimmt. Aus imehreren solcher bestim- 
mungen wurde das Mittel genommen und hieraus die Protagon- 
menge fiir das gesammte Filtrat berechnet. 

Da es zum genaueren Vergleich der einzelnen Bestim- 
mungen untereinander wiinschenswerth war, die ermittelten 
Protagonmengen auf die trockene Gewebssubstanz zu beziehen., 
so fithrte ich mit Ausnahme von zweien in allen Fallen gleich- 
zeitig Troeckenbestimmungen aus. Dazu wurde das Gewebe 1) 
gewogenen Porzellanschalen gewogen, bei 105—110° im Lult- 
bade getrocknet bis zur Gewichtsconstanz, die so gefundene 
Gewichtsabnahme als Wasser berechnet. Da vielfach an 
gegeben wird, dass bei dieser hohen Temperatur einige Gehirn- 
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-toffe eine Zersetzung erleiden und dadurch die Trocken- 
bestimmungen ungenau ausfallen koOnnten, so bestimmte ich an 
weisser Substanz des Ochsenhirns vergleichsweise den Gewichts- 
verlust einmal bei 105° und ausserdem bei 65—70" im Vacuum. 
Beide Male erhielt ich die gleiche Gewichtsabnahme. 

I. 2,650 gr. der Substanz verloren bei 105° 1,845 gr. an Gewicht 
= 69,62 °%/o. 

Hl. 3.858 gr. verloren bei 65—70° im Vacuum 2.693°/o an Gewicht 

69,80 Jo, 

Im Folgenden gebe ich nun die Belege fiir die von mir 
ausgefiihrten Protagonbestimmungen im Einzelnen: 

I. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiiren des 
Menschen (Meningitis). H,O-Gehalt = 69,53° 0. 

1. 10,685 gr. Substanz ergaben 0,6768 gr. Protagon, d. i. 6,33° 6 
der feuchten Substanz. 

2. 8302 gr. Substanz ergaben 0,5260 gr. Protagon, d. 1. 6.33°/o 
der feuchten Substanz — 20.79°'o der trocknen weissen Substanz. 


Il. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiiren des 


Menschen (Sepsis). H,O-Gehalt == 70,68 °/0. 
11,825 gr. Substanz ergaben 0.6732 gr. Protagon == 5,69°'o der 
feuchten Substanz — 19,42° 0 der trockenen weissen Substanz. 


Ill. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiiren des 


Menschen (Gliom des Stirnhirns). H,O-Gehalt — 71,22°/o. 
10,310 gr. Substanz ergaben 0,6380 gr. Protagon == 6,19°o der 
feuchten Substanz == 21,50°/o der trockenen weissen Substanz. 


IV. Weisse Substanz vom Riickenmark desselben = In- 
dividuums (Nr. HD). H,O0-Gehalt = 73,60°/o. 


7,752 gr. Substanz ergaben 0,4530 gr. Protagon = 5,849 0 der 
leuchten Substanz = 22,13° der trockenen weissen Substanz. 


V. Graue Substanz von den oberflichlichsten Theilen der 
(rosshirnrinde des Menschen (morb. Adison. H,O-Gehalt) = 
S4.449/o, 

19,162 gr. Substanz ergaben annahernd 0,0357 gr. Protagon 
.186°'o der feuchten Substanz = 1,197°/o der trockenen grauen Substanz. 

| VI. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiren yom 
fF Uchsen. H,O-Gehalt nicht bestimmt. 


=) 


[ 22.80 gr. Substanz ergaben 1,3650 gr. Protagon = 5,98 o der 
feuchten Substanz. 


2)* 








Vil. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemispharen vom 
Ochsen. H,O-Gehalt = 69,01°/0. 


10,038 gr. Substanz ergaben 0,6169 gr. Protagon == 6,14° 0 de 
feuchten Substanz == 19.83°'0 der trockenen weissen Substanz. 


VIII. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiren vom 


Ochsen. H,O-Gehalt — 70.352) 0. 
8.520 gr. Substanz ergaben 0.0405 gr. Protagon = 6,349 0 de: 
feuchten Substanz 21.39" der trockenen weissen Substanz. 


IX. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiiren der 


Kuh. H,O-Gehalt = 69.62° 0, 
1. 5,555 gr. Substanz ergaben 0.3596 gr. Protagon = 6,47° 0 der 


feuchten Substanz. 

2. 3,710 gr. Substanz ergaben 0,2535 gr. Protagon == 6,85° 0 de: 
feuchten Substanz, im Mittel = 6.65°/o der feuchten Substanz = 21,89” 
der trockenen weissen Substanz. 

X.  Weisse Substanz vom Riickenmark des Ochsen. 
H,O-Gehalt: nicht) bestimmt. 

[2.80 gr. Substanz ergaben 1,0596 gr. Protagon = 8,27°o0 der 
feuchten Substanz. | 

XI. Weisse Substanz vom Riickenmark des Ochsen. 
HO-Gehalt = 64,17% 0. 


1. 15,593 gr. Substanz ergaben 1,2700 gr. Protagon = 814° 0 de 
feuchten Substanz. 

2. 14,865 gr. Substanz ergaben 1.2130 gr. Protagon == 8,16°/o der 
feuchten Substanz., im Mittel == 815° der feuchten Substanz = 22.75 


der trockenen weissen Substanz. 


XII. Weisse Substanz vom Riickenmark des Ochsen. 


H,O-Gehalt = 64.20% 0. 
6,297 gr. Substanz ergaben 0.5640 gr. Protagon = 896° de! 
feuchten Substanz == 25.02°o der trockenen weissen Substanz. 


XI. Vier nuelei caudati aus 2 Gehirnen vom Ochsen. 
H,O-Gehalt (an 2 nucl. caud. eines anderen Ochsenhirns  bhe- 
stimmt) == 80.20% 0. 


11.50 gr. Substanz ergaben 0,1055 er. Protagon = 0,917° o ce! 
feuchten Substanz — 4,84°o der trockenen Substanz. ¢ 


XIV. Weisse Substanz aus den Grosshirnhemisphiire! 
vom Hund. H,O0-Gehalt = 69,02°o. 

2.920 gr. Substanz ergaben 0,1830 gr. Protagon = 6,27°/ 
feuchten Substanz — 20,22°o der trockenen weissen Substanz. 
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XV. Cauda equina zweier Ochsen. H,O-Gehalt (bestimmt 


in der eauda equina eines anderen Ochsen) == 70,79°% 0. 
5,647 gr. Substanz ergaben 0.2056 gr. Protagon == 3,64°o der 
feuchten Substanz = 12.46%. des trockenen Gewebes. 


XVI. Nervus ischiadicus vom Oberschenkel des Pferdes 


H.O-Gehalt — 67,80°,0. 
14.56 gr. Substanz ergaben 0,2056 gr. Protagon == 2,41°0 der 
feuchten Substanz = 7,47°/o des trockenen Gewebes. 


Die Annahme, welche zuniichst bestehen konnte, dass bei 
dem menschlichen Material der Protagongehalt) modglichenfalls 
von der stattgehabten Erkrankung des Individuums beeinflusst 
eewesen sel, hat sich, wie ein Durchgehen der Zahlen zeigt, 
nicht bestiitigt. Es sind niimlich bet den menschlichen Ge- 
hirnen die Differenzen der einzelnen Bestimmungen der weissen 
Substanz untereinander nicht grésser, als bei dem niimlichen 
Gewebe vom Ochsen. Ferner musste beriicksichtigt werden, 
dass die menschlichen Objecte nach wenigstens 24 Stunden 
nach erfolgtem exitus erst zur Verarbeitung kamen. Da es 
ohne Weiteres nicht sicher war, ob dieser Umstand nicht von 
Kinfluss auf die Resultate sein konnte, so machte ich einen 
dahingehenden Versuch. 

Zu dem Zweck liess ich von dem Ochsenhirn, dessen 
eine) Grosshirnhemisphiire zur Bestimmung VII gedient hatte, 
die andere Hemisphiire sammt Hirnhiiuten 3 Tage lang an der 
Luft liegen und fiihrte an dieser dann gleichzeitig mit einer 
Trockenbestimmung eine Protagonbestimmung aus. Es ergaben 
sich 70,45°/o Gewichtsabnahme gegeniiber 69,01°/o der anderen 
Hemisphiire und 18,98°/o0 Protagon, auf die trockene Substanz 
berechnet, gegeniiber 19,83°/0. Es ist unwahrscheinlich, dass 
von vornherein im Wassergehalt) beider Hemisphiren eine 
Differenz von 1.44%/o0 bestanden hiitte. Vielmehr ist) anzu- 
nehmen, dass wiihrend des dreitiigigen Liegens Veriinderungen 
im Gewebe vor sich gegangen sind, in Folge deren etwa 
fliichtige Substanzen sich gebildet haben, die spiter beim 
Trocknen die Gewichtsabnahme vermehrten. Unter Zugrunde- 
legung der jeweiligen Trockenbestimmung zur Zeit der Unter- 
suchung haben sich bei diesem Versuch Zahlen fiir den Pro- 








tagongehalt der verglichenen Theile ergeben, die nicht weit 
genug von einander abweichen, um aus ihnen schliessen zu 
kOnnen, dass selbst durch dreitiigige Verzigerung in der Ver- 
arbeitung eines Gehirnes nennenswerthe Fehler bedingt werden. 

Da ferner Theile des Nervensystems von gleicher Her- 
kunft ber Thier und Mensch in den untersuchten Fillen keine 
grosseren Unterschiede aufweisen, als es zwischen verschiedenen 
Individuen derselben Art der Fall ist, so diirften sich die 
simmtlichen gefundenen Zahlen gleichwerthig untereinander 
ordnen lassen. In nachfolgender Tabelle sind sie deshalb ihrer 
Hohe nach in absteigender Reihe zur Uebersicht noch einmal 
zusammengestellt. 





Protagonmenge 











© 
= Material | Herkunft | in % des in %/o des 
Z feuchten , trockenen 
CGewebes Gewebes 
{. Riiekenmark, weisse Substanz Ochs | 8,27 ~~ 
2. | , > | | 8,96 25,02 
3. | , eT » 8,15 22 75 
= Mensch 584 | 2213 
5 | Gehirn, | Kuh 6,65 21.89 
6. | | Mensch 6,19 | 21,50 
aI | Ochs | 6,34 21,39 
8. | : | Mensch | 6,33 20,79 
9, , | Hund | 6,27 20,22 
10. | Ochs | 6,14 19.83 
11. > | Mensch | — 5,69 19,42 
12. . - | Ochs | 598 | = 
13. | Cauda equina | > «38,64 12,46 
14. | Nerv. ischiadic. | Pferd | 2,41 747 
15 | Nucl. caudat. Ochs | 0,917 4,84 
16. Grosshirnrinde Mensch | 0,186 1,197 
\ 


Ueberblicken wir die am besten untereinander vergleich- 
baren Zahlen der letzten Spalte dieser Zusammenstellung, so 
ergibt sich, dass die fiir die untersuchten Theile des Nerven- 
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-vstems ermittelten Protagonmengen threm Gehalte an mark- 
naltigen Nervenfasern entsprechen. Da, wo wir im = Nerven- 
sewebe markhaltige Nervenfasern am dichtesten) zusammen- 
velagert finden, in der weissen Substanz der Centralorgane, 
<t die Protagonmenge am gréssten. Sie verringert sich schon 
deutlich in den Nervenwurzeln des Riickenmarks, deren mark- 
ialtigen Elemente eine Vermischung mit Bindegewebe erfahren 
haben. Die Zunahme der bindegewebigen Elemente gegeniiber 
den nervOsen gibt sich weiterhin im peripheren Nerven in noch 
vposserem Maasse zu erkennen. Bet vornehmilich grauer Sub- 
-tanz, wie hier dem nucleus caudatus, der aber auch makro- 
<kopisch deutlich markhaltige Ziige zu Tage treten liisst, ist 
wohl noch ein’ bemerkenswerther Protagongehalt) vorhanden, 
derselbe erreicht aber kaum mehr den vierten Theil des der 
weissen Substanz. In der Hirnrinde endlich, welche natiirlich 
mit markhaltigen Fasern mehr oder weniger stark durchsetzt 
ixolirt wird, je tiefere oder oberfliichlichere Schichten man von 
iy nimmt, somit immer Bestandtheile des Nervenmarks in sich 
<chliessen muss, lassen sich mit) unserer Methode nur noch 
Spuren von Protagon nachwetsen. 

Fiir diejenigen Theile, welche hier nur durch eine Be- 
~immung vertreten sind, besteht natiirlich beziiglich Verall- 
vemeinerung der gefundenen Zahlen eine gewisse Beschriinkung. 
sie geniigen indessen fiir den vorliegenden Zweck, da sie nur 
im Granzen die constante Beziehung zwischen Protagon und 
Vervenmark beweisen sollen. Beziiglich der reinen weissen Sub- 
-tanz dagegen lag das Interesse vor, eine gréssere Anzahl von 
bestimmungen zu machen, um aus ihnen zu sehen, inwiew ei 
ein morphologisch ziemlich gleichmiissig gefiigtes Gewebe als 
~olches sich auch chemisch zu erkennen @fibe. Nun zeigt 
unsere Zusammenstellung, dass die weisse Substanz des Riicken- 
marks etwas reicher an Protagonist, als die des Gehirns. 
Nnmerhin sind die am Riickenmark gemachten Bestimmungen 
nicht zahlreich, aber es ist doch bemerkenswerth, dass die fiir 
le weisse Substanz dieses Organs gefundenen geringsten Pro- 
“agonmengen noch grosser sind, als die hochsten der weissen 


“ubstanz des Gehirns. Sollte diese Erscheinung constant sein. 


dirtte sie sich schwerlich ausbekannten anatomischen Ver- 
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haltnissen erkliiren lassen. Zuniichst bleibt zu ihrer Erkliiruns 
die Moglichkeit offen, dass an dem Aufbau der Markscheid: 
der Riickenmarksfasern das Protagon sich in hervorragendere; 
Weise betheiligt, als an den gleichen Elementen des Gehirns. 

Von dieser Differenz abgesehen, zeigen die 8 Protagon- 
bestimmungen in der weissen Substanz der Grosshirnhemi- 
spharen eine Vebereinstinmung innerhalb einer Breite von 2! 2° 
Demnach bestehen individuelle Schwankungen innerhalb miissig 
weller Grenzen, wihrend bei mehreren an demselben Gehirn 
ausgeftihrten Bestimmungen Differenzen in dieser HOhe an dem 
vorliegenden Material nicht aufgetreten sind. Somit diirfen wir 
auf Grund der von uns gewonnenen Resultate sagen, dass dic 
Welsse Substanz der Grosshirnhemisphiiren entsprechend ihrem 
uberwiegenden Gehalt an markhaltigen Nervenfasern durch, 
deren Protagongehalt auch chemisch annihernd charakterisirbar 
ist. Im Mittel der hier gefundenen Werthe wirde derselbe 
20,720 in Procenten der trockenen weissen Substanz unte: 
Zugrundelegung eines Protagons von der oben gegebenen Zu- 
sammensetzung betragen. 

Die hier mitgetheilten Untersuchungen hatten es sich zum 
Ziel gesetzt, einen bestimmten Bestandtheil der) markhaltigen 
Nervenfaser im Hinblick auf deren anatomische Vertheilung 
quantitativ zu bestimmen, Ein direkter Vergleich unserer Resultate 
mit den seitherigen der quantitativen Nervenchemie, soweit sie 
sich auf die fettartigen Bestandtheile des Nervengewebes  be- 
ziehen, ist deshalb nicht moéglich, weil bis dahin die Bearbeiter 
dieses Stoffes ein anderes Vorgehen gewiihlt hatten. Die alteren 
Autoren, namentlich v. Bibra,’) zielten im Wesentlichen dara! 
hin, den gesammten Wassergehalt, «Fettgehalt» und Gehalt au 
festen Bestandtheilen in’ verschiedenen Partieen des Gehirn- 
und Riickenmarks beim Menschen sowohl wie beim Thier te-'- 
zustellen. Ein vergleichender Werth beziiglich der Vertheilun: 
der « Gehirnfette » im Gehirn wird diesen Untersuchungen bleiben. 
wenn es auch damals noch nicht mobglich war, auf die naheren 
Bestandtheile derselben niher einzugehen. 


1, y. Bibra: « Verel. Unters. tiber d. Gehirn d. Menschen | 


Wirbelthiere. Mannheim LS) +. 

















Erst unter Hoppe-Seyler s Leitung wurden ausfiihrlichere 
quantitative Untersuchungen gemacht, so von Petrowsky?) 
an der grauen und weissen Substanz des Ochsenhirns und von 
Chevalier?) am menschlichen nervy. ischiadicus. Aber da zur 
Zeit dieser Untersuchungen die Anschauungen iiber das Protagon 
noch nicht geklirt waren, wurde dieses noch gar nicht in Be- 
tracht gezogen. Vielmehr wurde der gesammte gefundene 
Phosphor der atherischen und alkoholischen Ausziige auf Lecithin 
berechnet. Somit mussten die Zahlen fir diesen Koérper zu 
hoch ausfallen. Als Cerebrin wurde die Gewichtsdifferenz in 
Rechnung gebracht, welche das Gewicht des heissen alkoho- 
lischen Auszugs minus der aus seinem Phosphorgehalt berech- 
neten Lecithinmenge ergab. Immerhin bewiesen die Petrows- 
ky schen Bestimmungen, dass das Cerebrin in tiberwiegendem 
Maasse der weissen Substanz zukam. Auf den Versuch Baum- 
stark s, das Gehirn quantitativ. zu erforschen, braucht hier 
nicht nochmals eingegangen zu werden, da derselbe Eingangs 
bereits Erwiihnung fand. 

Es sei hier noch angefiihrt, dass es neben unserem Ver- 
fuliren zur Bestimmung des Protagons moglich ist, festzustellen, 
wieviel vom Phosphor der P-haltigen Fette des Nervenmarks 
auf Protagon und wieviel auf andere Korper entfallt. Aus 
dem folgenden Versuch diirfte sich dies ergeben. 

ks wurden zwei Portionen weisser Substanz vom Ochsen- 
ruckenmark abgewogen. In der einen Portion wurde nach 
unserem Verfahren der Protagongehalt, in der andern = der 
gunze P-Gehalt des heissen alkoholischen Extractes bestimmt, 
Wiihrend ausserdem noch eine Trockenbestimmung ausgefiihrt 
wurde. Die erste Bestimmung ergab 25,02° 0 Protagon (auf 
trockenes Gewebe bezogen), die zweite ergab 0,0277 gr. Phos- 
bhor in 1,7416 gr. trockener weisser Substanz. Nun wiirden 
diese 1.7416 gr. Substanz 0.4353) gr. Protagon  enthalten 

0,005 gr. Phosphor, d. i. etwa 18° 0 des gesammten ge- 


1) Petrowsky: «Zusammensetzung der grauen und Weissen Sub- 
sanz des Gehirns»>. Pfliiger’s Archiv, Bd. Ill, S. 367. 

2) Josephine Chevalier: «Chemische Untersuchung der Nerven- 
substanz». Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. X, 5S. 97. 
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fundenen Phosphors. Es blieben somit 0,0227 gr. P. welche 
nicht auf Protagon entfiele. Fiir diesen Antheil des P kiimey 
Lecithine und Kephaline in Betracht. 


Da mir withrend meiner Untersuchungen auch zwei menscl)- 
liche Gehirne aus friihen Entwickelungsstadien zur Verfiiguny 
standen, so machte ich den Versuch, ob nicht die ersten Anfiinge 
der Markscheidenbildung, welche in diesem Organ noch vor der 
Geburt auftreten, sich mit Hilfe unserer Methode nachweisen 
liessen, so wie es von Witkowski!) fiir das Neurokeratiy 
geschehen ist. Das eine der beiden Gehirne  stammte yon 
einer Frucht von 32 em. Liinge und wog 78.5 gr.?) Nach 
Spaltung des alkoholischen Extractes desselben liess sich eine 
geringe Reduction nachweisen, aus der sich allerdings das 
Protagon nicht mit Genauwekeit berechnen less. Es— erkliirt 
sich dies aus dem noch sehr geringen Gehalt an markhaltigen 
Fasern in dieser friihen Zeit. In dem zweiten Gehirn jedoch, 
welches von emer ausgetragenen und wihrend der Geburt 
abgestorbenen Frucht) war, und welches 362. gr. wog,*) liess 
sich die Menge des Protagons bereits auf 0.2944 gr. berechnen. 

Kin weiter fortgeschrittenes Stadium bot das Gehirn eines 
4 Monate alten) WKindes.4) Die linke Hemisphiire desselben 
wurde fiir sich allein) verarbeitet und ergab 11375 gr. Pro- 
tagon. Unter Voraussetzung einer tibereinstimmenden Mark- 
entwicklung in beiden Hemisphiren wiirde das ganze Grosshirn 
2.2750 gr. Protagon enthalten haben. Zwischen-, Mittel-, Hinter- 
und Nachhirn wurden zusammen bestimmt und gaben 0.5626 er. 
Protagon. Im ganzen Gehirn waren somit 2.8376 er. Protagon 
enthalten. 

Beziiglich der beiden ersten dieser drei Bestimmungen 
besteht) wohl kein Widerspruch mit der Angabe Raske s.° 


1) Witkowski, Archiv f. Psychiatrie, Bd. XIV, Heft I (1882). 
2) Vel. hierzu Fleehsig, Die Leitungsbahnen im Gehirn unc 
tiickenmark des Menschen. Leipzig 1876, 5. 2L u. 158. 

3) Vel. Flechsig. a. a. O. S. 30 u. 125 u. Abbild. Tafel IIL. 

4) Vel. Fleehsig., a. a. O. Abbild. Tafel VI. 

9) Raske, Zur chemischen Kenntniss des Embryos. Zeitseli | 
physiol. Chemie, Bd. X, 3. 3541. 
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welcher aus dem Gehirn eines Rindsembryos von 50 em. Liinge 


kein Cerebrin erhalten konnte. Es ist wenigstens mdglich, 
dass um diese Zeit der Entwicklung des KRindes markhaltige 
Rahnen im Gehirn noch nicht ausgebildet sind. Meines Wissens 
leven hiertiber keine niiheren Untersuchungen vor. Ferner 
muss man beriicksichtigen, dass, selbst wenn schon geringe 
\Mengen Protagons resp. Cerebrins vorhanden waren, dieselben 
der Darstellung entgehen konnten. 

Unsere drei Fille beweisen jedentalls, dass die ein- 
veschlagene Methode geeignet ist, durch die Anzeige des Pro- 
tagongehaltes eines in der Entwicklung begriffenen Gehirns 
einen Schluss auf das Stadium seiner Markreifung zu gestatten. 
Aus den gefundenen Protagonmengen aber eine ziffermiissige 
berechnung der weissen Substanz etwa unter Zugrundelegung 
des oben gefundenen Mittelwerthes von 20,72°,0 vorzunehmen, 
diirfte wohl nicht angiingig sein, da die Beziehungen des Pro- 
tagons) zu den itbrigen Bestandtheilen des Nervenmarks in 
<) friihen Entwickelungsstadien sich unserer Kenntniss ent- 
zichen und die Verhiiltnisse des ausgewachsenen Gehirns 
nicht ohne Weiteres auf das jugendliche iibertragen werden 
konnen. 

Das ausgebildete Gehirn diirfte eher ein geeignetes Object 
bieten, an dem man die gefundenen Mengen Protagon des 
ganzen Organs in Grammen weilsser Substanz ausdriicken 
konnte. Hierzu wiirde ein Interesse vorliegen, wenn man die 
Mengenverhiiltnisse grauer und weisser Substanz im normalen 
oder nichthormalen Gehirn im Ganzen oder an einzelnen Theilen 
desselben bestimmen wollte. Die bis jetzt darauf gerichteten 
Methoden haben noch nicht zu iibereinstimmenden Resultaten 
vetihrt. Bourgoin’s!) iiltere Methode besteht darin, das Ver- 
hiiltniss von grauer zu weisser Substanz aus dem Wassergehalt 
der beiden Substanzen im Vergleich zum Wassergehalt des 
yunzen Gehirns festzustellen. Danilewsky?) dagegen stellt 
dic specifischen Gewichte der grauen, weissen Substanz und 


Bourgoin, Recherches chimiques sur le cerveau. Paris LX66. 
*) Danilewsky, Centralblatt f. d. med. Wissensch. 1880, Nr. 14. 
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des ganzen Gehirns fest und findet in ahnlicher Weise daraus 


die Mengen grauer und weisser Substanz. 


Man 


konnte 


hun 


versuchen so vorzugehen., 


dass 


Way 


bei einem genau halbirten Gehirn den Protagongehalt der einer 
In der andern Halfte bestimmte man 


ganzen Hiilfte feststellte. 


den Protagongehalt einer abgewogenen Menge seiner Weisser 


Substanz in Procenten 


gyewonnenen 


grosser Theil 


musste, 
Gewicht 
differenz 


und 
der 
die 


beiden 


ihres 


Zahlen 


liesse 


sich 


feuchten Gewichts. 
berechnen, 


Aus den sy 


ein wie 


der ersten Hiilfte aus weisser Substanz bestehen 


wenl 


Man 


dieses 


Gewicht 


ganzen Hiilfte abzieht, 


Menge der 


grauen 


Substanz 


Von 


dem 


feuchten 


SO ergibt die Gewichts- 


derselben. 


Man 


wiirde auf diesem Wege nicht sowohl die makroskopisch als 


graue und weisse Substanz bezeichneten Materien bestimmen, 


sondern die Summe der nervenmarkhaltigen gegeniiber den 


marklosen Bezirken. 


Quantitative Bestimmung des Protagons am degenerirten 
Nerven. 


Gleichzeitig mit den im Vorstehenden geschilderten Unter- 


suchungen unternahm ich es, Protagonbestimmungen mit Hiille 


der oben beschriebenen 


Methode 


al) 


solchen 


Nerven 


VOVZI- 


nehmen, welche nach Durehtrennung von ihrem Centrum de! 
Als Material wiihlte ich 


Degeneration anheimgefallen waren. 


nervi ischiadici moglichst grosser Hunde und verfuhr so, diss 
ich an der einen Extremitiit den Nerv durchschnitt, um nact 


einer bestimmten Zeit diesen 


dann 


mit 


dem der andern Ex- 


tremitiit. beziiglich des Protagongehaltes zu vergleichen. 

Den Thieren wurde in Aethernarkose der Nerv moglictis! 
hoch oben am Oberschenkel mit der Scheere entweder durct- 
Nachdem die 
Wunde geheilt war, blieben die Thiere verschieden lange noc! 
Entnahme der Nerve! 
Letztere wurden dann an beiden Extremitiiten moz- 


sehnitten 


am Leben 


getodtet. 


oder 


ein 


und wurden 


stick 


dann 


desselben 


zwecks 


excidirt. 


lichst frei von Bindegewebe  herauspriiparirt 


einer 


noch 


oberhaib 


der 
Grenze an nach abwiirts sammt peronaeus und tibialis entlan 


und 


Durchschneidungsstelle 


ZWar 


Vor! 


gelegenel 














deren Verlauf am = Unterschenkel. Nach der Herausnahme 
wurden beide Nerven beziiglich ihrer Liingen noch einmal 
venau verglichen und so zurecht geschnitten, dass ihre Stiimme 
und gleichartigen Endiiste sich véllig deckten. Auf diese Weise 
<ollte eine moglichst genaue Cebereinstimmung in den zu ver- 
vleichenden Mengen der Nervensubstanz erreicht werden. Durch 
Abwiigen ware dies nicht gelungen, weil jedesmal der operirte 
Nerv. elnerlel ob es der rechte oder linke war, ein erheblich 
hOheres Gewicht besass als der andere. In der Hauptsache 
dirfte diese Gewichtsdifferenz auf einen héheren Wassergehalt 
des operirten Nerven zuriickzufiihren sein, denn derselbe bot 
stets ein Gdematoses Aussehen dar. Des Weiteren wurden dann 
die Nerven, jeder fiir sich, der Extraction mit Alkohol und 
benzol unterzogen, wie es oben geschildert ist, und auch die 
Reduction gegen Fehling sche Lésung in gleicher Weise 
bestimmt. Die Protagonmengen in) den Nerven selbst der 
grossen Hunde waren so gering, dass in jedem einzelnen Fatle 
nur eine Bestimmung ausgefiihrt werden konnte.  Trotzdem 
sind die gefundenen Zahlen als zuverlissig genug zu betrachten, 
um die aus ihnen gezogenen Schlussfolgerungen  zuzulassen. 
[in aber ausserdem noch an einem grésseren Thier als dem 
Hund den Versuch zu wiederholen, fiihrte ich die Dureh- 
schneidung des nervus ischiadicus auch am Pferd aus und liess 
dasselbe noch 14 Tage nach der Operation am Leben. In 
Anbetracht der grésseren Liinge des Nerven dieses Thieres 
war es moglich, die periphere Nervenstrecke fiir sich allein und 
ausserdem noch den central von der Durchschneidungsstelle 
selegenen Nervenabschnitt zu untersuchen. Ein zweites Plerd, 
welches in derselben Weise operirt war, sollte linger als das 
erste am Leben erhalten werden. Dies gelang jedoch nicht, 
es verendete vielmehr 8 Tage nach der Operation. Da bei 
diesem Thiere eine Infection der Wunde. stattgefunden hatte, 
konnten der nervas peronaeus und tibialis erst von der Knie- 
region nach abwiirts verwandt werden. 

Die Resultate. welche ich bei diesen Thierversuchen er- 
melt. stelle ich in folgender Tabelle (siehe S. 393) zusammen, 


nlem ich die nitheren Bemerkungen itiber die erfolgte Ope- 
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rationsweise im einzelnen Falle beifiige. Die jeweilen gefundency 


Kupfermengen sind auf Protagon berechnet und als solehe notirt. 

Durch diese Versuche soll nicht ein erschépfendes Bild 
gegeben werden von den Veriinderungen, welche sich mit Hiilfe 
der quantitativen Bestimmungen des Protagons am degenerirten 
Nerven vom Beginn der Degeneration bis zu dem Zeitpunkt. 
wo kein Protagon mehr vorhanden ist, feststellen lassen. Dazu 
mangelte es an dem geeigneten Untersuchungsmaterial, das fiir 
die friihen Stadien der Degeneration um so reichlicher  hiitte 
vorhanden sein miissen, als hier geringe Differenzen in den 
gefundenen Protagonmengen aus dem oben bereits angefiihrten 
Grunde nicht ohne weitere Kontrole beweisend sein konnten, 
Die vorliegenden Untersuchungen erstrecken sich also. ab- 
gesehen vom Versuch Nr. 1, nur auf den Zeitraum von der 
2. bis 4 Woche nach Durchschneidung des Nerven. 

Aus dieser Zusammenstellung geht hervor, dass vom 
14. Tage nach Durchtrennung des Nerven ab bei siimmitlichen 
Thieren eine erhebliche Verminderung des Protagongehalts im 
degenerirten Nerven gegeniiber dem normalen der andern Extre- 
mitiit sich gefunden hat. Nach 14 Tagen war beim Pferd auf der 
operirten Seite nur etwas mehr als halb soviel Protagon nach- 
zuweisen als auf der gesunden, withrend beim Hund 16 Tage nach: 
der Operation die Differenz eine noch grossere ist. Hierbei muss 
allerdings, wie fiir die anderen Versuche auch, beriicksichtigt 
werden, dass bei verschieden langen Nerven’ verschiedener 
Thiere wiithrend des gleichen Zeitraumes die Degeneration ver- 
schieden weit fortgeschritten sein kann. Noch erheblicher wird 
die Abnahme des Protagons in den degenerirten Nerven de- 
Hundes, welcher 23 Tage nach der Operation noch am Leben 
blieb, und im Falle Nr. 5 liess sich mit unserer Methode nach 
¢ Wochen Protagon tiberhaupt nicht mehr auf der kranken 
Seite nachweisen. Nun miissen ja bei diesem letzten Falle in 
dem kleinen centralen Ende des Nerven, welches zur Unter- 
suchung mitverwandt war, groésstentheils wenigstens  intacte 
Nervenfasern vorhanden gewesen sein, der Protagongehalt de-- 
selben war aber offenbar zu gering, um eine Reduction Feh- 
ling scher Loésung unter den hier eingehaltenen Bedingungen 
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Umsomehr kann man fiir die 
periphere Strecke schliessen, dass in ihr das Protagon ganz 


zu Stande kommen zu lassen. 


oder fast ganz geschwunden war. 

Bei dem Pferd, welches 8 Tage nach der Operation noch 
gelebt hatte, liessen sich in den verglichenen Nervenabschnitten 
der rechten und linken Extremitiit nur sehr geringe Unter- 
schiede im Protagongehalt erkennen. Es sind also zu dieser 
Zeit in den Theilen des degenerirten Nerven, welche in weiterer 
Kntfernung von der Durchschneidungsstelle liegen, mit unserer 
Methode diejenigen Veriinderungen noch nicht deutlich nach- 
weisbar, welche in den anderen Fiillen bei Untersuchung der 
gesammiten peripheren Strecke des Nerven nach liingerer Zeit 
sich erkennen liessen. 

Schhesslich ser noch auf das Ergebniss der Uniersuchung 
des centralen’ Endes vom = degenerirten Nerven  hingewiesen, 
welches aus Nr. 2 der Zusammenstellung ersichtlich ist. Dem- 
nach hat auch dieser Abschnitt des operirten Nerven im Ver- 
gleich zur selben Stelle des gesunden Nerven eine Verminde- 
rung seines Protagongehaltes in geringem Maasse erfahren. 

Ber dieser Erérterung der Versuchsresultate haben wir 
die in den Kupfermengen gefundenen Differenzen — fortlaufend 
auf das Protagon tibertragen. Es k6nnte dies jedoch zu einer 
falschen Auffassung fiihren. Aus der Verminderung des le- 
ductionsvermoégens, welches den operirten Nerven durchweg 
zukam, ist zuniichst nur zu schliessen, dass derjenige Theil des 
Protagonmolekiils cine Abnahme erfahren hat, welcher den 
reducirenden Atomcomplexen entsprieht. Man kann_ hieraus 
auch auf eine tiefergehende Veriinderung des ganzen Protagon- 
molekiils schliessen und sagen, dass eben in dem Maasse yor 
einem unveriinderten Protagon nicht mehr die Rede sein kann, 
als ein Schwund dieses Theils desselben stattfindet. Aber es 
ist damit nicht bewiesen, dass auch die anderen Componenten 
des Protagons eine gleiche Abnahme erfahren. 

Ebensowenig kann man die hier fiir das Protagon ge- 
fundenen Veriinderungen auf das ganze Nervenmark iibertragen. 
Dem widersprechen vor Allem die anatomischen Thatsachen. 


Es sei nur kurz darauf hingewiesen. Durch die mikroskopiscie 
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lntersuchung lassen sich degenerative Veriinderungen in der 
\larkscheide nachweisen, welche als eine Zerkliiftung derselben 
hbeschrieben werden. Das Nervenmark zerfiillt dabei in gréssere 
und kleinere Schollen, welche schliesslich auch aus der Nerven- 
laser fortgeschafft werden. Dieser Vorgang spielt sich mit einer 


von der Liisionsstelle nach der Peripherie fortschreitenden In- 
fensitat ab und ergreift hauptsiichlich den peripheren Nerven- 
abschnitt. Aber, was auch fiir die Beurtheilung der vorliegenden 
Versuche von Belang ist, es lassen sich diese degenerativen 
Vorgiinge im Nervenmark auch an einem beschriinkten Theil 
der Fasern in dem centralen Nervenabschnitt verfolgen. 

Der Zerfall des Nervenmarks geht indessen wohl nicht 
-) schnell vor sich, dass 14 Tage nach der Durchschneidung 
des nervy. ischiadicus beim Hund oder Pferd in dessen ganzem 
peripheren Theil bis zum Fuss hinab nur noch etwa die Hiilfte 
des Nervenmarks vorhanden oder nach 4 Wochen ein Schwund 
desselben bis auf Spuren eingetreten wiire. Dass dem_ nicht 
so sein kann, geht auch noch aus dem weiter unten mit- 
getheilten Befund hervor, bet welchem 15 Tage nach erfolgter 
Durchschneidung des nervy. ischiadicus eines Hundes der operirte 
Nery noch etwa 77°/o seiner alkoholléslichen Bestandtheile besass. 

Nach alledem muss das, was die vorliegenden Versuche 
ergeben, dahin zusammengefasst werden, dass bei der ex- 
perimentell erzeugten Degeneration am peripheren Nerven (bei 
Hund und Pferd) in der Markscheide desselben chemische Ver- 
inderungen vor sich gehen, welche in einer Zersetzung des 
Protagons bestehen, dessen reducirende Antheile zum Schwinden 
kommen. Dieser Schwund ist insofern ein schneller, als 4 Wochen 
nach der Durchtrennung des Nerven dieser Theil des Protagon- 
molekiils in nur noch ganz geringer Menge oder gar nicht mehr 
in dem peripher von der Durchschneidungsstelle des Nerven 
yelegenen Abschnitt desselben vorhanden ist. In Ueberein- 
‘limmung mit der anatomischen Beschreibung der Degenerations- 
erscheinungen am Nervenmark hat sich diese Veranderung, 
welche das Protagon erleidet, hauptsiichlich fiir den peripheren 
Abschnitt des durchschnittenen Nerven ergeben, aber in dem 
einen darauf untersuchten Falle ist auch eine gleiche Ver- 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVII. 27 
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iinderung in dem centralen Abschnitt des Nerven nachzuweise; 
gewesen. 

Die genaueren Beziehungen zu erkennen, welche zwisches 
den mikroskopisch sichtbaren Veranderungen des Nervenmark- 
und den hier gewonnenen chemischen Erscheinungen bestehen. 
ist an der Hand des vorliegenden Untersuchungsmaterials nicht 
moglich. 

In einer anderen Weise, als es in den geschilderten Ver- 
suchen geschah, haben in letzter Zeit englische Forscher tiber 
Degenerationen im Bereich des Nervensystems Untersuchungen 
aungestellt. Mott!) und Mott und Barratt?) bestimmten nacl 
Hlemiplegien am Menschen den gesammten Phosphorgehal! 
beider Riickenmarkshiilften und fanden stets auf der Seite. 
welche mikroskopisch die ausgedehntere Degeneration aufwies, 
den geringeren Phosphorgehalt.. Die Verschiebungen im P-Gehal 
werden von den Autoren auf eine Zersetzung des Lecithins 
azuriickgefiihrt. Diese Auffassung findet nach ihnen eine Stiitze 
darin, dass nach Untersuchungen von Mott und Halliburton® 
bet Gehirnerkrankungen, welche mit einem schnellen Schwund 
der Gehirnsubstanz und einer Vermehrung der Cerebrospinal- 
fliissigkeil cinhergingen, in letzterer Cholin, ein Zersetzungsproduk! 
des Lecithins, nachgewiesen werden konnte. Auch unter anderen 
pathologischen Verhiltnissen ist eine Abnahme des Phosphor- 
im Nervengewebe von ihnen gefunden worden: doch sind mir 
die genaueren Mittheilungen tiber diese Fiille nicht zugiinglich 
gewesen. 

Da es zu erwarten war, dass am peripheren Nerven dic 
Differenzen im P-Gehalt sich noch  stiirker fussern wiirden. 
weil die Degeneration am Nerven eine verbreitetere sein wiirde. 
als am Riickenmark, und die P-haltigen Fette des Nerven fa-! 


1) Mott: The General Pathologie of nutrition. «Allbutt’s System 
of Medicine», vol. 1, p. 189. 
2) Mott and Barratt: «Observations on the chemistry of nerve- 


degeneration». (Abstract). Proceedings of the Physiological Society. 
February 18, 1899. 
3) Mott and Halliburton: Proceedings of the Physiological >0- ( 


ciety. February 13, 1897 und February 12, 1898, sowie February 18, 15°". 
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ausschliesslich der Markscheide zukommen, wiihrend beim Riicken- 
mark ein Theil derselben noch auf die zelligen Bestandtheile 
der grauen Substanz entfallen, so fiihrte ich auch eine P-Be- 
-timmung an den nervi ischiadici eines Hundes aus, bei welchem, 
wie in den oben beschriebenen Fiillen, der eine derselben und 
gwar der rechte durchschnitten worden war. Das Thier wurde 
15 Tage nach der Operation getédtet. Der Phosphor wurde in 
den Riickstiinden der alkoholischen Extracte der Nerven  be- 
<timmt durch Schmelzen derselben mit Soda und Salpeter, und 
Wiigen als Mg,P,0,. Es fanden sich 


im degenerirten (rechten) Nerven 0,0154 gr. Mg,P,O, == 0,0043° gr. P. 
sesunden (linken) (),0228 Mg, P,O, = 0,00638 » P. 


Der P-Gehalt des operirten Nerven, in Procenten des 
gesunden ausgedriickt, ergiibe somit 67,4 °/o 

Die Wiigung der getrockneten alkoholischen Extracte beider 
Nerven ergab 

0.5912 gr. fiir den gesunden Nerven, 
0.4552 or, >» » operirten 

Das Alkohol-Extract des degenerirten Nerven betrug also 
noch 77°/o von dem des gesunden Nerven. 

Aus einem Vergleich dieser letzten Zahlen mit dem Er- 
gebniss der Phosphorbestimmungen und demjenigen der Pro- 
tagonbestimmungen des Hundes Nr. 3 obiger Zusammenstellung, 
welcher etwa das gleiche Stadium der Degeneration aufweist 
wie der vorliegende Versuch, folgt die Thatsache, dass die 
Abnahme der alkoholléslichen Bestandtheile des Nervenmarkes 
im Ganzen nicht so schnell vor sich geht, wie der Schwund 
des Phosphors der P-haltigen Fette und der reducirenden Sub- 
stanzen des Protagons. Es kann hierin ein Hinweis darauf 
erblickt werden, dass die Fettsiurebestandtheile der Mark- 
=cheide dem Nerven bei der Degeneration liinger noch erhalten 
bleiben. Dies wiirde in Uebereinstimmung sein mit der An- 
hiahme, welche die englischen Autoren beziiglich der chemischen 
Vorgiinge im Molekiil des Lecithins geiiussert haben. 








Ein Beitrag zur Chemie maligner Geschwilste. 
Von 


Dr. Eugen Petry (Graz). 


(Aus dem chemischen Laboratorium der k. k. Krankenanstalt Rudolf-Stiftung zu Wien. 
Vorstand: Dr. E. Freund.) 


Der Redaction zugegangen am 22. Mai 1899.) 


Die nachstehenden Untersuchungen habe ich, auf An- 
regung des Herrn Doctor Freund, in der Absicht begonnen, 
dadurch Aufschliisse tiber die Zusammensetzung des Carcinoms 
in chemischer Hinsicht zu gewinnen. Meine wesentliche Aul- 
gabe war, das quantitative Verhiltniss der darin enthaltenen 
léslichen EiweisskOrper festzustellen. 

Im Verlaufe der Untersuchung ergaben sich Thatsachen. 
welche von dieser Frage abgefiihrt haben, jedoch als Beitrag 
zur Chemie maligner Geschwilste hier verdffentlicht werden 
mogen. 


I. Methodik. 


Die untersuchten Gewebe wurden moglichst bald nach 
der operativen Exstirpation (ca. 1 Stunde danach) resp. nach 
der Entnahme aus der Leiche vom umgebenden Gewebe ge- 
reinigt, zerkleinert und mit Hilfe eines Fleischschabinstrumentes 
in einen Brei verwandelt, welcher hierauf zuerst mit 0,6 °/oiger 
Kochsalzl6sung extrahirt wurde. 

Der Kaltwasserextract wurde durch zweimaliges an- 
dauerndes Auslaugen der Masse und durch Vereinigung beider 
Ausziige gewonnen: der erste derselben wurde, um vollstandige 
Extraction zu erzielen, durch einwéchentliche Digestion her- 








vestellt.!) Der Riickstand vom Kaltwasserextract wurde zweimal 
mit 001° oiger Kalilauge extrahirt, beide Laugenextracte vereint 
untersucht. 

Bei den spiteren Untersuchungen wurde der Riickstand 
des Laugenauszugs noch zum Schlusse mit 1°/oiger Kalilauge 
extrahirt. 

Bei allen Extracten wurde stets darauf geachtet, dass 
durch geniigenden Chloroform- resp. Toluolzusatz eine Ent- 
wickelung von Bacterien vermieden wurde. 

Die Untersuchung erstreckte sich, wie Eingangs erwahnt, 
nur auf die in die Extracte iibergegangenen Eiweiss- 
korper. 

Zuniichst wurde die Gesammtmenge der coagulablen 
kiweisskérper in den Extracten ermittelt und ihr Verhiiltniss 
zum Gesammtstickstoff der Extracte bestimmt. 

Die Bestimmung des Eiweissgehalts geschah durch Auf- 
kochen einer schwach angesiiuerten Probe des Extracts und 
nachherige Wigung des auf gewogenem Filter gesammelten, 
mit heissem Wasser, Alkohol und Aether gewaschenen und bis 
zur Gewichtsconstanz getrockneten Niederschlags. In den meisten 
iillen wurde einfach der Stickstoffgehalt der quantitativ ab- 
vetrennten Eiweissportionen ermittelt. 

Kin Theil der im Kaltwasserextract enthaltenen Eiweiss- 
korper konnte durch Halbsiittigung des Extracts mit Ammon- 
=ulfat zum Ausfallen gebracht werden: es waren also globulin- 
artige Substanzen in den Extract iibergegangen. 

Es liess sich ferner nachweisen, dass bei der Pepsin- 
verdauung der im Extract enthaltenen Eiweisskérper ein phos- 
phorhaltiger Niederschlag zuriickblieb. Durch Ansiiuern mit 
verdiinnter Essigsiiure konnte stets ein Eiweisskérper gefilll 
werden, welcher sich nicht im Ueberschuss der Siiure, aber 
leicht in Natriumearbonat loste und nach Entfernung alles 
anorganischen, sowie des an Lecithine gebundenen Phosphors 
(x. unten) sich als phosphorhaltig erwies. 


1) Fine Ausnahme hiervon macht das Lebersarcom, dessen Ex- 
iractionszeit ungefihr einen Monat betrug. 
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Der durch Essigsiiure fillbare EiweisskOrper war somit 
als ein Nucleoproteid anzusehen.’) 

Ks wurde mehrmals versucht, aus demselben durch Kochen 
mit Salzsiure und nachherige Behandlung mit Phenylhydrazin 
resp. Priifung auf Reduction einen kohlehydratartigen Korper 
abzuspalten, was jedoch stets zu negativem Resultate fihrte. 

Es war nun beabsichtigt, zu untersuchen, ob das quanti- 
tative Verhiiltniss der globulinartigen Substanz und des Nucleo- 
proteids zum Gesammteiweiss Verschiedenheiten gegeniiber dem 
Verhalten beim Kontrollgewebe aufweist. 

Die globulinihnliche Substanz wurde nach Poh1?) gefiillt. 
durch destillirtes Wasser in Lésung gebracht, durch Aufkochen 
coagulirt und nun entweder das Gewicht oder der Stickstofi- 
gehalt des sorgfiiltig gereinigten Niederschlags bestimmt. 

Die Menge der Nucleoproteide wurde Anfangs durch die 
Bestimmung des Phosphorgehalts des Gesammteiweisses ermittelt, 
indem dem Hitzecoagulat durch Behandeln mit verdiinnter Salz- 
siiure und spiiter mit Aether zuniichst aller in Form von Phos- 
phaten und Lecithinen beigemengter Phosphor entzogen, hieraut 
dasselbe mit Ammonnitrat und Natriumearbonat verascht und 
der Phosphorgehalt der Asche als Tripelphosphat bestimm! 
wurde (nach vorheriger Reinigung durch Fallen mit Ammoniun- 
molybdat und Loésung des Niederschlags in Ammoniak). 

Bei den spiiteren Untersuchungen wurde das Nucleoproteid 
aus dem Kaltwasserextract durch schwaches Ansiiuern mit Essiv- 
siiure und Ermittelung des Stickstoffgehalts des Niederschlag- 
bestimmt. 

Das Filtrat davon konnte nach Neutralisation zur be- 
stimmung des Globulins (Pohl) beniitzt werden. Die Menge 
der dabei in Lésung bleibenden Eiweisskérper wurde ebenfaill- 
ermittelt und auf Albumin bezogen. 


1) Die bei simmtlichen Carcinomen beobachtete Eigenschaft de 
Extracte, ungewohnlich langsam zu filtriren, scheint an die Anwesen- 
heit dieses Nucleoproteids gebunden zu sein, da sie nach der Aus ‘ 
fiillung desselben mit Essigsiiure den Extracten nicht mehr zukomm! ( 
*) Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. 20, 5. 426. 
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; Bei den Laugenextracten wurde nur die Menge des 
(iesammtstickstoffs und des an Eiweiss gebundenen Stickstolls 
ermittelt. 


II. Resultate. 


Ich lasse nun die gewonnenen Zahlen folgen: 
Careinom [ (Operation) 
« nmedulliires, sehr stark nekrotisches, erweichtes Mammacarcinom. 210 er. 
Der Kaltwasserextract 
enthalt 1,347 gr. Gesammt-N (Kjeldahl). 
Die durch Wiigung ermittelte Menge des 


Gesammteiweisses betriigt . . . .. . . . 2,993 er. 
die der Globuline . ....- +2 -«.: « - O238 gr. 
der Albuminme ..-...s.+«.s+ « « « Bsob VF. 


0.45 er. des Hitzecoagulats enthalten 0.0068 gr. an Eiweiss gebundenen 


Phosphor. 
Der Laugenextraect 
emthalt...« «6 «» «= «© « « + «© « = » Ge ee Geen. 
davon entfiillt auf fallbares Eiweiss . . . O.196 er. N. 

Die Summe der in beiden Extracten enthaltenen Eiweiss- 
mengen repriisentirt auffallender Weise nur 33°/o vom Gesammit- 
-tickstoff (0,657 gr. gegeniiber 1,99 gr. N). 

Bei den nun folgenden Analysen wurden die Eiweiss- 
werthe stets in gleicher Weise aus den Stickstoffwerthen des 
Kiweisses ermittelt und das Nucleoproteid durch Ansiiuerung 
isolirt und zur Stickstoffbestimmung verwendet: daher lassen 
-ich die gefundenen Zahlen in nachstehender Tabelle  (siehe 
Seite 402) vereinigen.?) 

Schliesslich sollen noch die Resultate zweier Bestimmungen von 
Trockensubstanz und Asche angefiihrt werden, 

Vom Carcinom I wurden 13.95 gr. des Breis bis zur Gewichts- 

nstanz getrocknet und nachtriiglich verascht. 
Das Trockengewicht betrug 3,06 gr. (21,42° 5 der feuchten Sub- 
4 fanz), das Gewicht der Asche O,147 gr. (1,05° 0). 


Als Kontrollgewebe wurde bei den Mammacarcinomen der die 

A\noten umgebende, makroskopisch unveriinderte und deutliche Liippchen 

i iiweisende Theil der in toto exstirpirten Driise («Mamma»), beim Leber- 
: ircom das erhaltene Lebergewebe verwendet. 





Care. H 
Oper.) exul 
cerirt, mis 
sig nekrot. 
Mamma- 


earcinom 


Care. TIES 
harte Wooten im emnesr 


mehrere 


sonst unverdnderten 
Mamma Operation 


Care. Mamma 


Gew.d8er. Gew. [8er. 


rom TN 
stark nekrotischer 
Tumor (Operation ) 


Care. Mamma 


Gew. 23er. Gew. 25 er. 


scirrhose 
Mama 
emer 
Leiche 


COM 


saree yun) 


Ciner 


Leiche 


Leber 





Kalt- 
Wasser- 


extract 


(O6°o Nah 


Giesammtstickstolf 


Kiweissstickstoft 
(Procente v. Gesamint- 
stickstoff) 


QD? 


0.307 


0.210 er O09 


Ca 


er, 


0,107 er. 0,050 


e 


50,9 (54,9 


Ss 


O10@ er. | 0.055 er. 


0.070 


(68,9 


192 er. 
O.O80 gr. 


(41.2°.) 


0,205 er. 


(13 Oly) 


2 286 





Nucleoalbumin(Stickstoff) 
(Procente vom Eiweiss-N) 


Globulin (Stiekstoff) 
(Procente vom Eiweiss-N) 


Albumin (Stickstoff) 
(Procente vom Eiweiss-N) 


0,172 
(55,9 


0.073 
(23.7 


0.068 
(20.5 


O.009 
(17,1 


0.02 | 
(42.8 
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0.068 | 
(63.4 Yl) 


0,0068 gr. 
(6.3 ° 0) 


O.0L9 
(40.1 


0,032 gr. 


(30.3 = 0} 


0.035 
(49.02 °5)) (25° 0) 


0.013 gr. 
(26.8 ° 


O.O2& gr. 


(48.2 0) 


O.O16S8 er. 


(23.3 %/o) 


OOS er. 
(27.4 0) 


0.039 er. 
(48.8 ° 4) 


O.021 gr. 
(26.6 ° 5) 


O.0208 er. 
(26 0 0 


(O Yo) 


0.038 gr 
(19 %'0) 


(S1° 5) 


0.015 gr. 
(3.7° ») 
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0.039 O.OLD er. 
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Kiwerssstickstoff 
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stickstoff) 
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Bei einem weiter nicht verwendeten Lebercarcinome ergab 


) das Gewicht der Trockensubstanz in zwei iibereinstimmenden Be- 
stimmungen zu 15,6°5 und das der Asche iibereinstimmend zu 1,1° o. 
wihrend sich fiir das umgebende Lebergewebe ein Gehalt an Trocken- 
substanz von 23° o und ein Aschengehalt von 11° des Gewichts der 
feuchten Masse ergab. 

Betreffs der Frage nach dem quantitativen Verhiltniss 
der einzelnen Eiweisskorper im Geschwulstgewebe im Vergleich 
zum normalen gaben die Untersuchungen wenig Aufschluss, 
da im Verhiiltniss von Globulinen zum Albumin schon beim 
Carcinom selbst durchaus keine Constanz herrscht. 

Die quantitative Vermehrung des Nucleoproteids beim 
Carcinom (gegeniiber dem Kontrollgewebe) muss hingegen als 
iibereinstimmender Befund hervorgehoben werden, welcher auch 
durch Analysen von Carcinomen, die hier wegen der Unvoll- 
kommenheit der tibrigen Resultate nicht aufgenommen wurden, 
hestiitigt wird. 

Der auf das Nucleoproteid entfallende Antheil betragt beim 
Careinom ea. 50 °/o und mehr (vom Gesammteiweiss), withrend 
die Werthe bei der Mamma weit unter 30 °/o liegen: es lisst 
sich dies mit dem Kernreichthum des iippig wuchernden Ge- 
webes in Beziehung bringen. 

Beim Sarcom konnte im Kochsalzauszug durch Essig- 
siiurezusatz nur eine spurenweise Triibung erzeugt werden. 

Die interessantesten Ergebnisse zeigten sich beziiglich der 
helation zwischen dem Gesammtstickstoff und dem an coagu- 
lables Eiweiss gebundenen Stickstoff. Nur beim Kontrollgewebe 

Mamma») des Carcinoms IV erscheint nahezu der ganze Stick- 
slolff in Form von coagulablem Eiweiss: bei den iibrigen Fiillen 
hetrigt das Eiweiss nur 68,9—41.5 °o vom Gesammtstickstoff, 
beim Lebersarcom nur 13. ° 0. 

Der enteiweisste Extract gab stets mit Jodquecksilberkalium 
und Salzsiiure Triibung, mit Phosphorwolframsiure voluminésen 
Viederschlag, 

Beim Lebersarcom konnte im Filtrat vom Hitzecoagulat 
cureh Fillung mit Alkohol eine grosse Menge (entsprechend 
| gr. Eiweiss ca. 3 gr.) eines gelbbraunen Korpers gewonnen 
erden, der nach der Fiillung mit Alkohol wieder in Wasser 














und verdiinnten Laugen zu einer schaumigen Loésung. léslic!; 
war, Biuretreaction gab, nicht aber Xanthoproteinsiiure-. 
Millon’sche und Molischsche Reaction. Er blieb in der Hitve 
unverdindert, war durch Ferrocvankalium und Essigsiiure nic) 
fillbar, Phosphorwolframsiiure fiillte den) Koérper, das Filtra 
davon gab nicht mehr Biuretreaction; Jodquecksilberkalinun 
und Salzsiiure gab nur eine intensive Triibung. 


III. Versuche tiber Autodigestion beim Carcinomgewehe. 


An den mitgetheilten Analysen fillt besonders die grosse 
Menge von nicht eiweissartigem Stickstoff in) den Extract- 
fliissigkeiten auf, 

Ueber die Natur der betreffenden, nicht coagulablen stick- 
stoffhaltigen Stoffe war zuniichst nur zu ermitteln, dass es sich. 
zum Theil wenigstens, um Stoffe vom Charakter der Albumosen 
handelte. 

Es ergab sich nun die Frage, ob die Anwesenheit solcher 
stickstoffhaltigen Verbindungen einem intravitalen) Zustand 
entspreche, oder erst nachtraglich wihrend der Extraction 
durch einen postmortalen Vorgang entstehe. Um dies zu ent- 
scheiden, wurde ein Carcinomknoten noch lebenswarm in zwei 
Hiilften getheilt, dann eine sofort zerkleinert und auf 5 Minuten 
in siedendes Wasser gebracht, withrend die andere in- der 
gewoOhnlichen Weise behandelt wurde. Die Beweiskraft dieses 
Versuches wurde dadurch wesentlich geschmiilert, dass mog- 
licher Weise Leim in L6sung gegangen war, und der Versuch, 
den Leim durch Trichloressigsiiure zu entfernen, daran scheiterte, 
dass auch andere. stickstoffhaltige Substanzen dabei entfernt 
wurden. 

Kine Entscheidung der Frage wurde erzielt, als bei einen 
weiteren Falle ein’ exstirpirtes Mammacarcinom unmittelbar 
nach der Operation in zwei Hiilften getheilt’ wurde und = die 
eine Hiilfte in der gewohnlichen Weise, die andere Hiilfte aber 
derart untersucht wurde, dass die rasch zerkleinerte '(Geschwul-! 
in absoluten Alkohol vertheilt und 48 Stunden in demselber 
helassen wurde, und nun erst ein wiisseriger,  schwac!) 
alkalischer und stark alkalischer Auszug gemacht wurden. 











Wiihrend sich bei der einen Hiilfte Zahlen ergaben, die 
‘hnlich den vorerwiihnten sind, fand sich bei*der mit Alkohol 
hehandelten Portion im ersten wiisserigen Auszug ein Eiweiss- 
ochalt von &6°/o, im schwach alkalischen Auszug ein Eiweiss- 
vehalt von 80°/o und im stark alkalischen Extract von 84° o 
des tiberhaupt in Lésung befindlichen Stickstoffs. 

Ich glaube daher das Vorkommen der nicht coagulir- 
haren stickstoffhaltigen Substanzen in der nicht mit Alkohol 
abgetOdteten Portion auf eine nachtriigliche Bildung aus Eiweiss- 
stoflen beziehen zu diirfen. 

Dass derartige Umwandlungen im Verlaufe einer linger 
dauernden Digestion bei Zimmertemperatur  thatsichlich vor 
sich gehen, liess sich in zwei weiteren Fiillen durch = die 
qualitative Untersuchung nachweisen. 

Der erste betraf ein Mammaecarcinom, der zweite carci- 
nomatése Lymphdriisen (Metastasen eines Mammacarcinoms). 
beide Organe wurden rasch nach der Operation zerkleinert 
und mit 0.6°/oiger Kochsalzl6sung digerirt. Zur Verhinderung 
einer bakteriellen Zersetzung war dem Lymphdrtisencarcinom 
Toluol zugesetzt worden, wiihrend der Mammatumor in zwei 
Portionen getrennt wurde, deren eine durch Chloroformzusatz 
vor Fiaiulniss geschiitzt wurde, wiihrend bei der anderen eben- 
falls Toluol verwendet wurde. 

Ks sei gleich erwiihnt. dass sich beide Mammaextracte 
heziiglich der nun folgenden Reactionen zu jeder Zeit gleich 
verhielten, 

bereits in den ersten Tagen der Digestion wurden den 
Extracten Proben enthnommen und untersucht. Es liess sich 
nach Entfernunge des Eiweisses durch Aufkochen keine Biuret- 
reaction erhalten, Jodquecksilberkalium und Salzsiiure verur- 
sachten nur geringe Tritbung, Phosphorwolframsiiure einen 
Niederschlag. Durch Siittigung des Filtrats mit Ammonsulfat 
konnte kein Niederschiag erzeugt werden. 

Am Ende der dritten Woche liess sich eine intensivere 
heaction mit Phosphorwolframsiiure (im Vergleich zum anfiing- 
When Befund) constatiren, Biuretreaction liess sich jedoch 
keineswegs nachweisen, und Siittigung mit Ammonsulfat. ver- 
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mochte selbst in saurer Losung keinen Niederschlag zu «> 


zeugen, ? 

Die Extracte wurden hierauf bei Zimmertemperatur =<) 
selbst tiberlassen und die Ausziige vom Mammacarcinom ers! 
nach einem Monate wieder untersucht. Bei der Enteiweiss:)))0 
fiel auf, dass das Hitzecoagulat bedeutend spiirlicher gewor joy 
war. Das Filtrat davon zeigte nun schwache Biuretreacti: 
durch Siéttigung mit) Ammonsulfat liess sich eine deuthehe 
Triibung erzeugen. 

Jodquecksilberkaliuni erzeugte nunmehr einen. flockige:, 
wenn auch sparlichen Niederschlag. 

1 Monat spiiter (also nach 3 monatlicher Digestion be 
Zimmertemperatur) liess sich ein ganz iibnlicher Befund con- 
statiren, es hatte aber die Menge der aussalzbaren Substanzes, 
(im Filtrate vom Eiweiss) zugenommen. Der durch Siittigune 
mit Ammonsulfat entstandene spirliche, flockige Niedersehiiy 
loste sich beim Erwiirmen und trat in der Kilte wieder aut 
die ubrigen Reactionen gaben das gleiche Resultat wie bei de 
letzten Untersuchung. Priiftung mit Millon’schem Reagens, sv - 
wie mit Essigsiure und Ferrocvankalium  fiel negativ aus. 
Xanthoproteinreaction konnte nur andeutungsweise  constiti' 
werden, Zusatz von Bromwasser verursachte keine Farhben- 
iinderung, aber es entstand ein spiirlicher weisser Niederschilay 

Die quantitative Untersuchung, welche nur an der mi! 
Toluol versetzten Portion der Mamma ausgefiihrt wurde, erga! 
zu dieser Zeit auf 10 com Extract einen Gesammtelwels-- 
gehalt von O.0O98) er.. wiihrend das von Eiweiss — betreit 
Filtrat von 10 cem. Extract O.0O85 gr. (also 87° 0 Extractiy- 
N enthielt. 

Beim Extract der Lymphdriisengeschwilste konnten 21! 
selben Zeit im enteiweissten \uszug die gleichen Reactioneh 
erhalten werden mit Ausnahme des Umstandes, dass «i 
Millon’sche Reaction sich als  schwach — positiv  erwies. 
Albumosen, welche zu Anfang ganz fehlten, konnten auc: 
hier nunmehr in geringen Mengen nachgewiesen werden. 

Wie aus diesen Versuchen hervorgeht, st6sst die quantita!) 


is 
} 


Bestimmung der Eiweisskorper der malignen Geschwiilste 
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\,wendung indifferenter Extractionsmittel auf die unerwartete 


~ -lwierlgkeit, dass ein merklicher Theil der Eiweisskorper 

o-. Digestion in Zimmertemperatur bei Fernhalten der Faulniss 
nicht mehr coagulable Verbindungen tbergeht. unter denen 

ch. allerdings stets nur in geringen Mengen und nicht immer, 
inosenartige Stoffe nachweisen lassen. 

Es handelt sich hier somit um einen Vorgang, der von 
Salkowski, Sehwiening und Biondi beobachtet und 
J< Autodigestion bezeichnet worden ist.}) 

Wie Biondi quantitativ feststellt, sind dabei das Haupt- 
dukt nicht Albumosen und Peptone, sondern weiter ab- 

~ehende, keine Biuretreaction mehr gebende Substanzen. 

Aus einem meiner Versuche (Carcinom IV) geht hervor, 
iss das normale Mammagewebe eine ihnliche Veridinderung 
cht. oder doch nicht entfernt im gleichen Umfange zeigt. 
vie das erkrankte Mammagewebe. Es scheint sich somit um 


eine den malignen Geschwiilsten eigenthiimliche Steigerung 


er auch in den normalen Geweben vorhandenen Eigenschatt 
2 handeln: inwiefern dieselbe als pathognomonisch fiir maligne 
leschwilste angesehen werden darf, und inwieweit der post- 
rtale Vorgang zum Verstiindniss gewisser morphologischer 
Ligenthiimlichkeiten der malignen Neoplasmen (rascher Zerfall, 
rtielle Rickresorption, Arrosion des normalen Gewebes 
veitragen kann, entzieht sich vorerst der Beurtheilung. 
Zum Schlusse sei mir gestattet, Herrn Dr. Freund fiir 
giitige Ceberlassung des Themas und die vielseitige Unter- 
tiitzung bet der Durchfiihrung dieser Untersuchung meinen 
verbindlichsten Dank auszusprechen. 


1} salkowski, Zeitschr. f. klin. Medicin. Bd. 17, Suppl.?77. 
rwiening, Virchows Archiv 1894, p. 4#. Biondi, Virchows 


1896, Bd. 144. 








Die Beziehungen der Wachsthumsgeschwindigkeit des Sauglings 
zur Zusammensetzung der Milch beim Hunde, beim Schwein, 
beim Schaf, bei der Ziege und heim Meerschweinchen. 
Von 
Emil Abderhalden, cand. med. 


Aus dem Laboratorium des Herrn Prof. G. v. Bunge in Basel.) 


(Der Redaction zugegangen am 2%. Mat 1899. 


Im Anschluss an die von mir friiher publicirte Arbeit.’ 
die Beziehungen der Wachsthumsgeschwindigkeit des Siitugling- 
zur Zusammensetzung der Mileh beim = Kaninchen, bei der 
Katze und beim Hund betreffend, suchte ich diese Beziehungen 
auch beim Meerschweinchen, beim Schwein, beim = Schaf und 
bei der Ziege festzustellen. In der erwiihnten Arbeit. verfiigte 
ich nur beim Kaninchen tiber Milchanalysen, welche vom Tage 
der Geburt des Wurfes an bis zur erreichten Gewichtsverdopplung 
desselben ausgefiihrt worden waren. Nach derselben Methode 
fiihrte ich nun beim Hunde, beim Meerschweinchen, beim Schwein. 
heim Schaf und bei der Ziege Milchanalysen aus. Zugleich wurde 
der Wurf des Thieres, von welchem die Milch tiiglich analysir' 
wurde, vom Tage der Geburt an bis tiber die Gewichtsver- 
dopplung hinaus alle Tage gewogen. Nimmt man aus siimmi- 
lichen Milchanalysen vom Tage der Geburt an bis) zur ei 
getretenen Gewichtsverdopplung das Mittel, so erhalt man ganz 
genau die der Zeit, welche bis zum Eintritt der Verdopplinz 
des Anfangsgewichtes vergeht, entsprechenden Werthe der. ‘ic 
Milch zusammensetzenden Verbindungen. Neben dem Umstanie. 


1, Diese Zeitschrift, Bd. XXVI. Heft 5, 8. 487, 1899. 
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ass die so ausgefihrten Bestimmungen allein zur genauen 


Heststellung der genannten Beziehungen brauchbar sind, haben 
die so gefundenen Werthe auch den Vortheil einer sehr guten 
Vergleichbarkeit derselben bei verschiedenen Thierspecies. 

Die Methode der Analyse war dieselbe wie bei den friiieren 
Analysen, nur wurde das Fett aus dem Caseinniederschlage 
nur 6—8 Stunden im Soxhlet'schen Apparat extrahirt. Wie 
il: mich durch zahlreiche Kontrollen tiberzeugte, geniigte diese 
Zeit vollauf’ zur vollstiindigen Fettextraction der genannten 
\iederschlige. Vor der Ausfiillung des Caseins mit Essigsiiure 
wurde die Milch micht nur mit dem 20fachen Volumen Wasser 
verdiinnt, wie es Hoppe-Sevler!) vorschreibt, sondern mit 
dem 30—40fachen Volumen. Bei dieser Verdiinnung schied 
sich In allen untersuchten Fiillen das Casein in grossen Flocken 
ab und setzte sich rasch zu Boden. Die tiber dem Nieder- 
schlage befindliche Losung zeigte nicht die geringste Opalescenz. 

Im Folgenden gebe ich die bei den untersuchten Thier- 
species gefundenen Resultate wieder. 


I. Hund, 

Beim Hund wurden noch zwei weitere Bestimmungen 
der Zeit, welche vergeht, bis das Anfangsgewicht des Wurfes 
sich verdoppelt, ausgefiihrt. Die in der oben genannten Arbeit 
ausgetiihrte Bestimmung hatte 8 Tage ergeben. Ausserdem 
wurden an Hund | vom Tage der Geburt an bis tiber die 
Gewichtsverdopplung des Wurfes hinaus taglich Milchanalysen 
ausgefiihrt. An Hund Il wurde die Milch wiihrend der Ver- 
doppelungszeit dreimal der Analyse unterworfen. 

Hund |. Alter des Thieres zur Zeit der Geburt ca. 
2 Jahre. Die Zahl der geworfenen und gewogenen Jungen 
betrug 4. Datum der Geburt: 7. 1. 1899. 

I Gewichtsbestimmung. 
Das Gewicht des ganzen Wurfes betrug: 


am 7. 1. 1899 = 650.0 gr. am 9% [ 1899 700.0. er. 
& 1. 1899 670.0 » 10. 1. 1899 = 75,0 


1) Hoppe-Seyler, Handbuch der phys. u. path. chemischen 















am 11. 1. 1899 830.0 gr. am 19. I. 1899 1480.0 © 
12. I. 1899 Q10.0 2). 1. 1899 1560.0 
13. 1. 1899) 960.0 21. 1. 1899 1620.0 
14. 1. 1889 YOO 29 1. 1899 1700.0 
15. I. 1899 1180.0 93 1. 1899 1760.0 
16. I. 1899 1300,0 > 24. 1. 1899 1870.0 

» V7. TL. 1899 1350.0 25. 1. 1899 1960.0 
I8. 1. 1899 1400.00 » > 26. 1. 1899 2020.0 


Die Verdopplung des Anfangsgewichtes erfolgte somit in 

9) Tagen. 
Il. Milchanalysen. 

Die Milch wurde durch Streichen der Zitzen erhalten. 
Der Hund stellte der Gewinnung derselben keinen Widerstand 
entgegen. Vom Tage der Geburt an (7. [. 1899) bis zum 
[8. 1. 1899 wurden tiiglich in einem Theil der gewonnenen 
Milch Casein, Albumin, Fett und Zucker bestimmt. Der andere 
Theil der gewonnenen Milch wurde vom 7. [. bis 16. I. in einer 
gut verschlossenen Flasche aufbewahrt. Um = den Eintritt des 
Sauerwerdens derselben zu verhindern, wurde ein Tropfen 
Carbolsiiure zur Milch zugesetzt und dieselbe ausserdem aut 
Kis aufbewahrt. Dieser Theil der Milech wurde zur Aschen- 
analyse verwendet. 

Im Folgenden gebe ich die erhaltenen Resultate: 








100 Gewichtstheile Hundemilch enthalten: 








Datum 





Summe | 
der a © ; der ; 
Sistemas Casein Albumin ie, | Fett Zucker 
 stoffe | 
7. 1. 1899 6,17 3.03 9,20 12,32 3,10 
&. 1. 1899 4.57 2.69 1,22 10,56 3,15 
9. [. 189 41 2.68 719 10,73 3,20 
10. I. 1899 474 2.60 73+ 11,89 | 3,22 
11. I. 1899 4,70 2.61 7.31 11.81 §,.25 
12. I. 1899 4,60 2.82 742 11,85 3,27 
o. I. 1899 4.87 2.43 7.30 12,21 3,30 
14. I. 1899 4,62 2.69 Ps 11.52 3,33 
15. I. 1899 474 2.51 7,20 11,87 .,|| 3,32 
16, 1. 1899 4,52 2,38 6.90 11,44 3,25 
17. 1. 1889 4.42 2,25 6,67 11,49 3,40 
18. 1. 1899 4,42 2,44 6,86 11,14 3,45 








ergibt: 


Casein 
Albumin 


4.800 | 
2.64% | 


Fett 11.62° 


Zucker 


3.240. 


Summe 744°. 





Das Mittel aus den Milchanalysen vom 7.—16. 





Januar 


Das Mittel aus den vom 17.—18. Januar ausgefiihrten 
Bestimmungen ergibt: 


Vom 7. 


~ 


Vom &. 


Von 9, 


Vom 


Vom 11, 


Vom 


10), 


mn 13. 


I. 1899: 


I]. 1899: 


I, 1899: 


I. 1899: 


I. 1899: 


. I. 1899: 


I. 1899: 


Analytische 


4.4882 gr. 
hieraus . 


Casein 
Albumin 


442° | 
234°. J 


Fett 11,31°)0 


Zucker 


Milch gaben 


3.42° 0. 


» 0.5532 


und ae ee 
4.4882 gr. Milch gaben 0.1362 
6,7722 » > 1.0322 
DIOTHEEs « « sc ew « OR 
und Se 
6.7722 gr. Milch gaben 0,1800 
6.0002 » > > 0.9154 
hieraus . 2 « o © - 06442 
und as “Ge-F « « Gira 
6,0002 gr. Milch gaben 0.1612 
4.2223 >» > > 0.7026 
hieraus. . » . 0.5023 
ONE wae % x . . 02002 
4,2223 gr. Milch gaben 0,1102 
4.2522 » > » 0.7029 
hieraus ~~ « « OBO 
Uw 2 aw © oe o s Oe 
4,2522 gr. Milch gaben 0.1112 
4.3220 > > (,7120 
hieraus .... « « OD122 
We sh ee ee ~ ee 
4.3220 gr. Milch gaben 0,1222 


4.1112 » 
hieraus . 
we .. 
4.1112 gr. 


>» 0,7027 
. 0.5022 
0),2005 


Milch gaben 0,1002 


oppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII. 


selege. 


0.8312 gr. 


Summe 6,.76° 0. 


Casein un 
Fett 
(Casein 
Alhumin 
Casein un 


d 


d 


Fett — 


Casein 


Albumin = 
Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin — 


Casein und 


Fett = 


Casein = 
Albumin - 


Casein und 


Fett — 


Casein == 


Albumin 


Casein und 
Fett =a 


Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 





9 
“ 


Fett 
12,32°/o 
6,17°/o 
3.03 ° lo 
Fett 
10,56 °'o 
4,57 °/o 
2,65°/o 
Fett 
10,73°/o 


Fett 
11,.89°/o 
4,74°/o 
2.60 °/o 
Fett 
11,81 °/o 
4.701) °/o 
2.61 °Jo 
Fett 
1 1,85 %% 
460° lo 
2 82°10 
Fett 
12.21°/o 
4.87 °o 


2.43° Jo 


8 








Von 14 


_— 
—_— 
. 


Vom 


Vom 16. L. 


Vom 


17. 1. 


Vom 


Die Aschenanalyvse der vom 7.—16. 


Milch 


LOO 


hieraus . 


daraus berechnet 


und . 


00,5228 gr. Milch gaben 


110,0234 


211 gr. 


ISO: 


LSOY: 


[S99: 


L899: 


L899: 


4322 or 


2 vr. Milch 


hieraus . 
und .. 


— iY 


4,932: 
4221; 


hieraus . 


hieraus . 
und 


hieraus . 
und 


4,4881 gr. 


rr. Milch 


Milch 


er. Milch 


*. Milch 


Milch 


2 


gaben 0.7324 gr. 


 « » OSE 

~ . 0.2098 

gaben (), 1202 

O.701S 

we ef ODOL2 

. . 0.2001 

eaben 0.1061 
Q.7280 » 

o « © OSBi2 

~ « « 0.2062 

gaben 0.1086 

0.7209 

~ « 0.5200 

: ~ 0.2003 
gaben 0,1022° » 

0.6990 

© 0.5002 

, O.1986 


on 0.1098 


ergab folgendes Resultat: 


Theile Hundemilch enthalten: 


Mileh gaben 


» 





O1582 gr. KO 

0.0779 » Na,O 

0, 1656 Cl 

0.0020 FeO. 

04545 CaQ 

0.0195 » MgO 

0.5078 » PO, 

1.3655 gr. Summe der 
0.0373 

1.3282 gr. Asche. 


Zahlenbelege. 


KCl — Na€l 


QO,1912 er. 


- « O,LL44 
~ « 0.0768 


O.3d502 » 
» 0,0042 » 





Fe,0,.P,0, 


Casein und 
Fett —— 
Casein = 
Albumin = 
Casein und 
Fett mm 
Casein = 
Albumin = 
Casein und 
Fett seat 
Casein 

Albumin 
Casein und 
Fett ant 
Casein 
Albumin = 


Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


Aschenbestandthe!! 
Sauerstoffiquivalent des Chiors 


mete 

KCl == 0,0722 gr. K,O 
NaCl = 0.0407 Na,0- frome 
AgC] = 0,0865 Chlor 


11. 


, 
t. 


9 


, 
14 
, 
4? 
yy 
me 


— 0.1382 
0.0779 
—= 0.1656 






Januar gesammelten 


ie 











und : 0.0019 » P.O. 

110.0234 gr. Milch gaben 0.5001 CaO = 0.4545? » 

[10,0234 » 0.0598 » Mg,P,0. = 0.0215 er. MgO = 00195° 
und. 0,0382 » PO. 

{10,0234 gr. Milch gaben O,8111 Mg,P,0, — 0.5187 er. PO,. 


Iueraus berechnet . 





0.0023 gr, 


Fe,0, = 0,0020° 





Gesammt-Phosphorsiiure == 0.5588 gr. = 0,5078° ». 


II. Hund. 


Alter des Thieres zur Zeit der Geburt ca. 8 Jahre. Zahl der 
seworfenen Jungen: 


am 13. 
14. 
» 1d. 
» 16. 
» 17. 
18 
19. 
20), 
21. 
» 2? 


9 Tagen. 


XI. 1898 
XIL. 


XI. 


XII 


XII. 


. XII. 


XII. 
XII. 
. 1898 


XII 


. a. > 
Die Verdoppelung des Anfangsgewichtes erfolgte somit in 


1898 
1898 
1898 
1898 
1898 
1898 
1898 


L898 


, 


600.0) gr. 


675.0 
739.0 
7870 
835,0 
905.0 
970.0 
1057.0 
1130.0 
1249.0 


30. 
Bt. 


XII. 
XI. 
XII. 
. XII. 
. XII. 
28. XII. 
29. XII. 
XII. 
XII. 


Gewichte des ganzen Wurfs: 


1898 
1898 
1898 
L898 
1898 
1898 
1898 
1898S 
1SYS8 


1300.0 gr. 


1375.0 
1450.0 
1520,0 
1597.0 
1680.0 
1756.0 
1800.0 
1880.0 


4. Datum der Geburt: 13. December 1898, 


+ 





Milchanalysen. 


100 Gewichtstheile Hundemilch enthalten: 








Datum 
Summe_ | 
der der | 
et . } a _ 
Metis | Casein Albumin nee Fett | Zucker 
| stoffe | | 
| | 
13. XI 1898 | 5,62 2.72 834 | 1461 | 3.15 
18. XI. 1898 | 4.69 2.37 706 | 1151 | 3,5 
22. XIE 1898 | 4,23 2.19 642 | 1044 | 3,80 
Im Mittel 4,84 2.43 7.27 12.19 3.23 





24 








Zahlenbelege. 


Vom 13. XII. 1898: 4.5012 gr. Milch gaben 0,8113 gr. Casein und Fett 


hieraus .. . . . « . 0.6978 » Fett = 14,61°» 
und ....- e+». O2632 >» Casein = 5,62°, 
4.9012 gr. Milch gaben 0,1225 » Albumin = 2,72°, 
Vom 15. XII. 1898: 4.2222 » > »  0,6850 » Casein und Fett 
hieraus .... . . . O,4862 » Fett == 92.5) 
und .....---.- - 01984 » Casein = 469° 
4.2222 gr. Milch gaben 0,1002 » Albumin = 2,37°5 
Vom 22. XID. 1898: 5.0121 » > >» 0.6357 » Fett und Casein 
hieraus. .... « » OS233 » Fett = 10,44 
Und .....s « « OBIZ8 » Casem = €23°, 
5.0121 gr. Milch gaben0,1098 » Albumin = 2,19°) 


II. Schwein. 

Beim Schwein wurden im Ganzen_ fiinf Gewichtsbe- 
stimmungen ausgefiihrt, und zwar drei Wiigungen des ganzen 
Wurfes und zwei Wiigungen eines einzelnen Thieres. Von 
dreien dieser Thiere, deren Junge gewogen wurden, wurden 
taglich Milchanalysen ausgefiihrt. Die Wiigungen der Jungen 
sowohl als die Melkung waren mit grossen Schwierigkeiten 
verbunden. Die Schweine siiugen ihre Jungen im Allgemeinen 
nur in ganz bestimmten Intervallen. Sobald) sich die Driisen 
mit Milch gefiillt haben, legt sich das Mutterschwein auf die 
Seite und lockt seine Jungen herbei. Dieser Moment musste 
immer zur Melkung abgepasst werden, denn nur dann, wenn 
die Jungen sogen, liess sich Milch gewinnen. Es empfiehlt sich 
sehr, gleich von Anfang an eine von den Jungen nicht belegte 
Zitze zur Ausmelkung zu bestimmen. Die jungen Schweinchen 
nehmen, so viel ich beobachten konnte, und wie mir die 
Schweineziichter mittheilten, stets dieselben Zitzen in Anspruch: 
jedes junge Thier besitzt seine bestimmte Zitze. Macht man 
iinen dieselbe streitig, so entsteht Unruhe, und die Melkung 
ist vereitelt. Es liisst sich die von den Jungen nicht benutzte 
Zitze nur durch moglichst wiederholtes, tiéglich vorgenommene= 
Melken in Function erhalten. Ein einmaliges lingeres Aus- 
setzen der Melkung kann. die sofortige Versiegung der Milch- 
secretion zur Folge haben. 











Auch hier wurden. tiiglich Bestimmungen der Eiweiss- 
kirper, des Fettes und des Zuckers ausgefiihrt. Von jedem 
Tage wurde ein Theil der gesammelten Milch zur Aschen- 
analyse reservirt. Dieser Theil wurde, bis sich eine gréssere 
Menge angesammelt hatte, auf Eis aufbewahrt. 


Schwein I. 


Das zu den folgenden Bestimmungen verwendete Schwein 
warf am 7. 1. 1899 (Abends 4—9 Uhr) 7 Junge. Zur Zeit der 
Geburt war dasselbe ca. 11/2 Jahre alt. Es war dies das zweite 
Mal, dass das Schwein Junge warf. Die erste Geburt hatte im 
August 1898 stattgefunden. Die Zahl der Jungen betrug da- 
mals zwel. 

Die Wigung des ganzen Wurfes war leider unmodglich. 
Ks wurde deshalb ein beliebiges Thier des Wurfes markirt 
und tiiglich gewogen. Ich hatte mich bei der ersten Wiigung 
iiberzeugt, dass zwel beliebig gewiihlte Junge beinahe das- 
selbe Gewicht haiten. Es darf wohl angenommen werden, 
dass die Zeit, welche das eine tiiglich gewogene Thier bis zur 
Gewichtsverdoppelung gebraucht hat, sich mit der vom ganzen 
Wurf bis zum Eintritt der letzteren gebrauchten deckt. Einen 
beleg hierfiir liefern die Wiigungen beim Schwein IL. 


I. Gewichtsbestimmuneg. 
Kin einzelnes Thier aus dem am 7. I. 1899 (Abends) 
geworfenen Wurfe wog am 8. I. 1899 (Morgens) 1500,0 gr. 


Dasselbe Thier wog: 


am 11. I. 1899 1700.0 er. am 19. I. 1899 2700.0 er. 
12. I. 1899 1850,0 » » 20. [. 1899 2800,0° » 
13. I. 1899 2025.0. » >» 21. I. 1899 2900.0 » 
14. I. 1899 2150.0 » 22. 1. 1899 3000.0. >» 

» 15. I. 1899 2300.0 » » 23. 1. 1899 2950,0 » 

>» 16. I. 1899 2350.0 » » 2 1. 1899 8000.0 
17. I. 1899 2500.0. » 25. I. 1899 3100.0 » 
18. I. 1899 2600.0 26. TI. 1899 3200.0 


Die Verdoppelung des Anfangsgewichtes erfolgte am 22. 
1 1899, also in 14 Tagen. Die am 235. |. eingetretene Ab- 
hahme des Kérpergewichtes erklirt sich durch die aus nicht 








sicher feststellbarer Ursache (wahrscheinlich trug die plotzlich 


eingetretene Kiilte Schuld daran) eingetretene heftige Diarrhoe. 


Die Gewinnung der Milch war hier eine dusserst miihsame. 


Milchanalysen. 


Die einzelnen Melkungen ergaben nur wenige Cubikcentimeter 
Milch. Die Milch wurde in kleine, weithalsige Flaschchen (Wag- 
Nach jeder 


gliischen) mit eingeschliffenen StOpseln gemolken. 


Melkung wurde die Flasche rasch geschlossen. 


Die folgende Tabelle gibt eine Uebersicht der durch die 


tiiglich ausgeftihrten Analysen erhaltenen Werthe, das Casein, 


Albumin, Fett und den Zucker betreffend. 











Datum 


a 





100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten: 























| | Summe | 

der | cael | 

Melkung | Casein | Albumin | —— | Fett Zucker 

| Albumin 
t | | 

10, Jan. 1899 | 5,50 | 1,79 729° | 369 | B25 
11. 1899 | 3,94 | 1.58 5,02 922 | 2,95 
12. 1999} 354 | 153 507 | 919 | 295 
13. [899 | 3,28 106 | 432 | 721 | 3,12 
14. 1899 3,62 150 | ad/2 | 9.63 | 349 
15. 1399 4.32 1,74 6.06 | 909 | 325 
16, 1899 3,98 1,33 BBL | 940 | 3,50 
17, » 1899| 3,78 1,19 497 | 859 | 3d 
18. » 1899] 3,00 1.41 tA | 8.74 | 3,25 
‘9. 1899 3.67 1,45 512 | 12,91 | 3,66 
20), 1899 3,76 1,38 514 | 1247 | 3,30 
21. 1899 | 3,60 138 | 5,03 13,40 | = 3,60 
22. L899 | 2,94 15t | 4.40 10,47 | 342 
23. 1899 3,71 115 | 4,86 11.25 | 361 
D4. 1899) 3,09 109 | 4,18 10,02 | 3,72 
25. 1899) BOO | AE | 44d 12,92 | 3,75 
265, i899 | BLA 115 | 4,29 10.78 | 38l 
27, i899 | 3.00 | 140 | $40 | 12,56 4 392 
28. 1899, 298 | 139 | 437 | 1268 | 3,85 
29, 1899 | 2.96 135 | 431 | 1249 | 3,92 
30. 1899 | 2.99 133 | 425 1207 | 3,92 
31. >» 1899} 2:89 1,34 4,23 12,84 4.10 














Das Mittel 





aus 


\nalysen ergibt: 


Das 


Casein .. 
pS 
a 
BOGCKOr «2 «+ » % 


Mittel aus den 


Analysen ergab: 


Vom 10. 


Vom 12 
Vor 13 
Vor 14 
Vor 15 

Lb, 


I. 


o 3 


m2 


3. I. 


Dd. 1. 





SO a re 
Albumin... 

Pee ow ee ae ae % 
DUCE 6 ea x ex 


Zahler 


[S99:) 5.1564 er. Mileh 
hWieraus .... 
und . 


D.156-4 or. Mileh 
D.O274 


hieraus .... 


[899: 


ONG. « « 
D.0274 gr. 
D.0697 » 


hieraus .... 


Milch 
{899: 


a 

),0697 gr. Milch 
1899: 35,0459 » 
hieraus ... 
oe 
0.0439 er. 
d.1907 » > 
hieraus .. 
and. «4. 
5.1907 er. 
4.9620 
DiOvam a « « 
Und « s 2 
4.9620 gr. 


5.2324 


1899: 


Milch 
[899: 


Milch 
[sgg: 
hieraus .. 

OU a gi th ae 
Milch 


5.2324 or. 


= 


den vom 


vom 


10. 


3,76 °/o ) 
145, f 
9 54° 
3.30 ° 0. 


om hh 


— 


3.07 ° 4 
1.29 ° 5 
11,95 ° 
BSE 0. 


ibelege. 


gaben O.4753 er. 
~ 09,1903 
~ 0.2841 
vaben 0.0923 
0.6632 
~ . 0.4639 
‘ ~ O, 1984 
gaben 0.0799 
0.6463 
~ OA660 
- « 0.1798 
gaben 0.0780 
0.5297 
~ ODB638 
- O1658 


gaben O,0525 > 
O.6875 

2 ee ODOOO 

. - - OL8SI 

gaben 0.0782 
O.6655— » 


0.4512 


- - 0.2148 
gaben 0.0868 
0.7000 

» . - 04923 
. OPORE 
caben 0.0700 


Summe 





I. ausgefiihrten 


i“ 


di= 


0 
) 


ausgefiihrten 


Summe 4,56 ° 5 


Fett 
3.69% o 
D090 
1,79 °/o 
Fett 


G22 %/ 


Casein und 
Fett = 
Casein 
Albumin 
Casein und 
Fett = 
Casein 394° 0 
1.58 °'o 
Fett 


Albumin 

Casein und 
Fett = 919° 
Casein 3.549 0 
Albumin == 1 
Fett 

7,01 °/o 
5.28 95 
104°’ 
Fett 

963° 0 


3.62 ° o 


22 0 
oo oO 


Casein und 
Fett 

Casein 
Albumin == 
Casein und 
Fett 
Casein 


Albumin== 1,50° 0 
Casein und Fett 
ett Y OD" o 
Casein 432% 
Albumin 1.74 °% 0 
Casein und Fett 


Fett 
(Clasein 


GY 4)? 9 
3.98 °'o 


ae a) 
~~) ) 


Albumin i 





Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom : 


Vom: 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


£9. 


20. 


Ie 
we 
: 


te 
=~ 


25. 


Pb. 


1899: 


LSYO: 


1899: 


1899: 


1SO9: 


L899: 


1SOQ: 


Iso: 


[SO4Y: 


{S899: 


1S: 


t.8172 gr. 
hieraus 
OE. «4 
4.8172 er. 
3.0276 
hieraus . 
WME. « 
9,0276 gr. 
51071 » 
hieraus . 
und . 
DAOTIL er. 
5.2066 » 
hieraus 
und . «4 
),2066 er. 
48077 
hieraus 
und . 
4.8077 gr. 
91533 
hieraus 
und 
9.1533 er. 
ARS) I 
hieraus . 
und . 

4 SSOL er. 
3.9578 
hieraus 
und. . 
3.9578 gr. 
14406 
hieraus 
Wd . . * 
bAHOO gr. 
6.1189 
hieraus. 
and . s+. 
G.1189 er. 
4.6000 


hieraus 


und. . 
4.6000. er. 


Milch gaben 


Milch gaben 


Milch gaben 


Milch gaben 


Milch gaben 


Milch gaben 


Milch gaben 


0,6012 gr. 


0.4138 
0),1822 
0.0575 
0.6073 
0.4396 
0.1513 
0.0712 
0.8474 
0.6598 
O1875 
0.0745 
0.8500 


. 0.6496 


0.1958 
0.0720 
Q,8205 


. 0.6445 


01754 
0.0666 
0.6912 


. 0.5396 
. O1516 


0.0779 

» 0.7330 

* © 0.5500 

ss © a» » - ere 
Milch gaben 0,0563 
05190 

ie es es Oy 
toss > o 
Milch gaben 0,0433 
0.7086 

e - « « 0.5745 

6 6 ~ 01336 
Milch gaben 0,0629 
Q).8525 

oe» + = OON8 
ose « « O10 
Milch gaben 0,0706 
0.7224 

ices » Ree 


0.1440 


» 


> 





Casein und Fett 


Fett = 8,59 
Casein == 3,78 
Albumin= 1.19 
Casein und Fett 
Fett = 8.74 


Casein = 3,00 
Albumin= 1,41 
Casein und Fett 
Fett ome 9B 9 | 


Casein = 3,67 
Albumin = 1.45” 
Casein und Fett 
Fett == 12,47 
Casein == 3.76 
Albumin = 1,38 
Casein und Fett 
Fett = 13,40? 
Casein = 3,65" 


Albumin = 1,38” 
Casein und Fett 
Fett = 10,47" 
Casein = 2,94 
Albumin = 1,51 
Casein und Fett 


Fett == 11,25 
Casein = 3.7 
Albumin= 1,15 
Casein und Fett 
Fett == 10,02 
Casein = 3.09 
Albumin = 1,0) 
Casein und Fet! 
Fett == 12.92 
Casein = 3,00) 


Albumin = 1.4! 
Casein und Fett 


Fett — 10.7 
Casein = 3,1) 
Albumin= 1,1 
Casein und Fet! 
Fett = 12.56 
Casein = 3.0) 


Milch gaben 0.0650 » Albumin = 1.40) 











Yom 28. I. 1899: 4,4605 gr. Milch gaben 0.7000 er. Casein und Fett 


hieraus ...... . 0,5660 » Fett = 12,68 °/o 
und. ..... .. . 01330 » Casein = 2.98% 
44605 gr. Milch gaben 0,0621 Albumin = 1,39°% 5 
Vom 29. I. 1899: 4.7221 0.7302 » Casein und Fett 
hieraus ..... . . 0.5900 > Fett = 12,49°'o 
ONG. «<i ss s Oe Casein = 2.96% o 
4,7221 gr. Milch gaben 0.0640 Albumin == 1,35° o 
Vom 30. I. 1899: 4.7299: 0.7120 » Casein und Fett 
hieraus ..«.«. +» « «O87? »> Bett =s 12.07°'o 
und . . ... «ce - « 01382 » Casen = 2.92% 
4.7299 gr. Milch gaben 0,0630 » Albumin == 1,33° 5 
Vom 31. I. 1899: 4,5222 0.7112 Casein und Fett 
hieraus ...... £0,981! Fett == 12,84°' 
oa Casein =: 289° 
4,222 gr. Milch gaben 0,0610 Albumin = 1,34”) 


Aschenanalysen. 


Es wurden folgende Aschenanalysen ausgefiihrt: 


I. Analyse der vom 10. I, — 22. I. 1899 gesammel- 
ten Milch: 
100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten: 
K,O « e . e . . . . e . ° 7 . o O.0945 gr. 
RR 6 eK He ee we ee oe oe eo 
Ce a & a “ace “ae We ee ie as wc ee 
Fe,Q, . . . . . e 8 . . ° . . . 0.0040 
| ee 
MeO - 6 nec c ese ees OOM 
fe ee ee 


Summe der Aschenbestandtheile . O.8241 


12 
- 


Sauerstoffiiquivalent des Chlors . O0,O170 


O.S8O07L gr. 


Zahlenbelege. 


61,4582 gr. Milch gaben 0,1820 gr. KC] + Natl 


MNOMMBE. ss ss es ¢ OF K,PtCl, 

daraus berechnet . . . 0,0920 KC] == 0.0581 gr. KO) == 0,0945° » 
WO eve cx. & ee es ce 2 ee Nal = 0.0477 » Na,O == 0,0776° 5 
24.3326 er. Milch gaben 0.0747 Ag€] = 0.0184 » Cl = 0,0756° » 


122.2891 >» » 0.0096 Fe,0,, P,O, 














— 420 — 


hieraus berechnet . . . O,OO5L gr. Fe,O, 
Md 6 ei te ew ee oe ORR > FY, 
Durch Titration gefunden 0.0048 » F,O, 


baa “Miittel . 2 1 se 


122.2891 er. Milch gaben 0.304 

122.2891 » ; ; 0.0537 

; 0.0343 

[22,2891 gr. Milch gaben 00,5280 » 
0.3769 


ee. ae 


0.0049 


» Fe,0,= 0,0040° 5 Fe,O,. 
t > CaQ = 0.2489 ” a) 


P,O,. 


Mg,P,0, = 0.3377 gr. P,O, 


Mg,P,0, = 0,0193 gr. MgO=0,0157 









Gesammtphosphorsiure 0.3078" 


I. Analyse der nach der eingetretenen Gewichts- 


verdopplung bis zum 


sammelten Mileh (23. [. 


100 Gewichtstheile Sel 


a 
a 
en ar re 
i) ee 
i Se ee 
OS eee 


7) 
c,0; Co ee 


Summe der Aschenbestandtheile . 
Sauerstoffiiquivalent des Chlors . 


Schluss der Melkungen 


— 31. I. 1899). 


oe os > » OO ep. 
see =» « — OS >» 
* * @ 0.0824 
se a ee @ « Oe > 
eee , 0.2402 
Ci cn ew ee 2 Se 2 
~ . OZ944 » 


O.8055 gr. 
0.0185 » 


O.7970 gr. 





Analytische Belege. 


61.5422 er. Mileh gaben 0.1791 
ee, nee eee 0.2998 
daraus berechnet O.0916 


eS eee. unel ~ OOSTDS 
25.2322 er. Milch gaben 0.0842 
LPO.1264 0.0092 


daraus berechnet O.0043 


ee ee 


durch Titration gefunden 0.0046 
im Mittel: 2... 6. . OO 
120.1264 gr. Milech gaben 0.2886 
120, 1264 > > 0.0496 
Me ok aw «oes a ee 
120.1264 gr. Milch gaben 0.4968 


Gesamimt-Phosphorsiiure 0.3537 gr. = 0.2944 °/o, 


gr. KC] + NaCl 


=) 


K, Pt Cl, 

> KCL = 0,0578 gr. K,O 

» Na€l== 0.0164 » Na,O == 0,0756 
AgCl== 0.0208 » Cl 


Fe, O,, PLO; 
P, ); 


( 
> 


r. Fe, O,. 

Fe, O.. 
> Fe, O, = (0.0039 ° ». 
» CaQ = O.2402 °'o 


> Mg, PLO, = 0.0178 gr. MgO = 90,0148 
P,O,. 
er. Mg,P,O, = 0,3177 gr. P,O,. 


iweinemilch enthalten: 


== 0.0942 ° 


— 0,0824 


) 





a i ~ 



























Schwein II. 

Zur Zeit der Geburt war das Mutterschwein ca. 2 Jahre alt. 
Hasselbe hatte vor diesem Wurfe bereits zweimal Junge ge- 
worfen und zwar das erste Mal 9 und das zweite Mal 14 Junge. 
ber gewogene Wurf wurde am 17. I. 1899 geboren. Die Zahl 
der Jungen betrug 6. Von diesen 6 Jungen wurde ein einzelnes 
zur tiiglichen Wiigung bestimmt. Ausserdem war am Tage der 
Geburt der ganze Wurf gewogen worden. Sobald das einzelne 
Thier sich der Verdopplung des Anfangsgewichtes niiherte, wurde 
wiederum der ganze Wurf gewogen. 


Gewichtsbestimmuneg. 


A. Kirpergewichtszunahme des Einzelthieres. 


Das Gewicht des Einzelthieres betrug: 


am 17. 1. 1899 2000.0: gr. am 23. 1. 1899 40000. er. 
» 18. L. 1899 2300.0. » > Dh. 1. 1899 4275.0 
>» 19. TL. 1899 2650,0— » » YD. 1. 1899 4325.0 
>» 20. I. 1899 3000.0. » 26. 1. 1899 4650.0 
21. I. 1899 3375,0 » > 27. 1. 1899 4950.0 

» 22. 1. 1899 3725,0 » » 28. L 1899 5200.0.» 


Das gewogene Einzelthier verdoppelte sein Antangsgewicht 
in 6 Tagen. 
B. Kérpergewichtszunahme des ganzen Wurfes. 


Das Gewicht des ganzen Wurfes betrug: 


am 17. I. 1899 8750,0 gr. am 26. 1. 1899 21000,0 gr. 
» 23. I. 1899 17420.0 » » 27. 1. 1899 220000 » 
> 24. 1. 1899 17700.0 » » QS. LL 1899 235000 » 


Der ganze Wurf verdoppelte sein Anfangsgewicht in 
6'2 Tagen. 


Milchanalyse. 


Auch hier wurden in den tiiglich gewonnenen Milch- 
portionen sogleich die organischen Stoffe ermittelt. An der vom 
IS. 1. 1899 — 24.1. 1899 und vom 25. I. 1899 — 29. L. 1899 
gesammelten Milch wurden Aschenanalysen ausgefiihrt. 

Die folgende Tabelle gibt einen Ueberblick iiber die Re- 
sultate der tiiglich vorgenommenen Bestimmungen des Caseins, 
Albumins, Fettes und Zuckers. 



















100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten : 

































Vom 18. I. 


LRG: 


Vom 19. I. 1899: 


fm Mittel vom 18. I, 


ee 
Albumin... 

Fett 
i 


lm Mittel vom 25. I. 


Casein. . . . . « 820%} 
Albumin . 
ta “abe 
Zucker . 


Datum der | Summe 
Melkung Casein Albumin “ ead Fett Zucke; 
Eiweiss- 
stofte 
| 
Ik. [. 1899 3.69 2.96 69 10,50 2.86 
19. I. 1899 3.00 109 | 4.09 5,93 3,12 
20. 1. 1899 3,12 1.88 5.00 D67 | 3.66 
21. 1. 1899 3.26 1.31 4,57 6.20 | 354 
22. I. 1899 3,22 1030 | 4.25 D4 3.68 
| 23. 1. 1899 3,53 108 | 4.61 907 | 342 
2%. 1. 1899 3.00 153 | 4.3 6.87 | 4.12 
25. 1. 1899 3.30 105 0 | 435 7,08 | 3.86 
| 26. 1. 1899 3.3) 100 | 4.35 7.21 | 3.76 
27. 1. 1899 3.21 1.01 4.22 6.96 | 3.98 
28. 1. 1899 3,23 1.00) +.23 1071 | 3,22 
29. 1. 1899 2.933 1.09 1,02 10,32 | 3,18 


1899 — 
. 3.26% 0 | 
155 °0 | 
. 6.09% 
. 844%. 


24. I. 1899: 
Summe 4.81 ° 5 


1899 — 29. 1. 1899: 


> & 2 4.23 %'o 
1.08 0/9 ' Summe 


» « 845% 
. 3,60 ° 0. 


Zahlenbelege. 


02,0767 gr. Milch gaben 0.7217 gr. Casein und Fett 


| 


MICTAMS « 2 +s » » 0.5335 Fett = 10,50 
a - O1877 Casein = 3.60 
\.0767 gr. Milch gaben 0.1504 Albumin = 2.16 


Casein und Fet! 
~ O1067 » Fett = 
ee ~ 0.0540 » Casein 

1.7981 gr. Mileh gaben 0.0197 » Albumin = 


1.7981 


0.1617 
hieraus .... 5.93 


» 
34M) 


1.00 





Yom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 2 


Vom 


ho 
LS) 


be 
et 


29. 


1899: 


. 1808: 


1899: 


. 1899: 


. 1899: 


. 1899: 


1899: 


. 1899: 


. 1899: 


1899: 


3.2800 gr. 


hieraus 
Wha. « 


3,2800 gr 


D294 
hieraus 
und 


5.0294 gr 


3.9839 
hieraus 
und. . 


3.5839 er. 


4.25271 » 
hieraus 
und. . 


4.2521 gr. 


3.9790 
hieraus 
und. 


3.9790 gr. 


4.5283 


hieraus 
und. 


4.3283 gr. 


4.2111 
hieraus 
und. . 


4.2111 gr. 


4.4223 » 
hieraus 
wee. « 


4,4223 gr. 


4.2222 » 


hieraus 
ae 


hieraus 
und. 


4.1212 gr. Milch 


Milch 


Milch 


Milch 


Milch 


> 


Mil 


> 


Milch 


ch 


Milch 


Mil 


> 


ch 


Milch 


> 


. Milch 





caben 


0.2890 er. Casein und 
. O.LS62 


0.1025 


gaben 0.0618 
0.4779) 

, . 0.3122 
. . - 0.1643 
saben 0.0660 
O.3100 

‘ ~ O95 
« - 01150 
gaben 0.0372 
0.9365 

~. O.S860 

« «eee 
gaben 0.0463 
0.3937 

. O.2735 

» + O28 
gaben 0.0612 
0.4500 

» » OB068 

- « 0.1432 
gaben 0.0455 
O4-411 

» « « 0.3037 
. 0.1412 
gaben 0.0422 
O4501 

“ ~ 0.3079 
~ « 0.1422 
gaben 0.0450 
O.DS895 

« « « 04682 
° - O1367 
gaben 0.0423 
> ODL 1 

. 0.4255 
.O14211 
gaben 0.0452 


Aschenanalyse. 


l. Analyse der vom 18. I. 


sammelten Milch: 


1899 


Fett 
Fett 5.67 ° 
Casein 3,12° 
Albumin = 1.88° 
Casein und Fett 
Fett 6.202) 
(Casein 3.26 °) 
Albumin== 131°) 
Casein und Fett 
Fett = 95,45° 
Casein = 322° 
Albumin = 1,03°) 
Casein und Fett 
Fett == 907° 
Casein) == 3.53° 
Albumin = 1.08°) 
Casein und Fett 
Fett = §,87°% 
Casein == 3,00° 
Albumin == 1,53”. 
Casein und Fett 
Fett == 7.06% 
Casein = 330°) 
Albumin = 1,05°' 
Casein und Fett 
Fett ia? 
Casein = 3.35°. 
Albumin = 1,00° 
Casein und Fett 


Fett = 696° 
Casein = 3,21 °/ 
Albumin == 1,01°. 
Casein und Fett 
Fett = 10,71° 
Casein 3,23 ° 
Albumin = 1.00°. 
Casein und Fett 
Fett = 10.32 ° 
Casein = 2.93° 
Albumin = 1,09° 
24. |. 1899 ge- 





_ 


ee 
Na,O . 

C] 

FeO, 

CaO ‘Genes 
I ik icing ots ee 
) ea 


100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten: 





. 0.0987 

» » « » OOTRe 
. 0.0797 

. 00043 > 

~ . O,2567 » 

~ 0.0163 » 

. 03149» 





Summe der Aschenbestandtheile 0.8500 gr. 
Sauerstoffiiquivalent des Chlors .0,0179 >» 


Analvytisc 


60.5445 er. Mileh 


mie 


gaben 0,1854 gr. 
» OBL02 
~ 00947 
~ 0.0907 


hieraus . 
daraus berechnet. . . 
und. 


25.5384 gr. Milch gaben 0,0821 
120, 1866 0.0102 
hieraus berechnet - 0.0047 


und. ~ 0.0055 
durch Titration gefunden 0,0050 
im Mittel ... . 0,0052 
120.1866 gr. Milech gaben 0,3086 
120, 1866 0.0545 » 
und. eel . O,0B48 >» 
120,1866 gr. Milch gaben 0,5300 
Gesammtphosphorsiiure . 0.3783 


II. 


Analyse der vom 


O,8321 gr. 


he Belege. 


NaCl + KCl 

kK, PtCl, 

K Cl == 0,0598 gr. K,O0 = 0,0987° 5 
NaCl= 0,0481 » Na,O= 0,0794 
Ag Cl = 0.0202 » Cl = 0.0797 
Fe, O;, P.O; 

P, ( ds 

Fe, O, 

Fe, O, 

Fe, O, = 0.0043 °'o 


CaQ = 0,2567 °'o 
Mg,P,0, =0,0196 gr. Mg O =0,0168 " 
P, O, 
Mg, P, O, = 0,3390 gr. P, O-. 
0,3149 °/o. 

25. I. — 29. I. 1899 


gesammelten Milch. 


100 Gewichtstheile 
K, O 
i) 7) ee 
_: Sgr eee eee 
ee 
CaO 
MgO. 
P, O; 
Summe 


Schweinemileh 


der Aschenbestandtheile 0.7864 


enthalten: 
o « « « O,0021 gr. 
» « « . 00748 >» 
o « » -OR7il » 
. . 0.0042 >» 


ve « « ae 


e ~ 0.0150 > 
- «O0,2919 -» 





or. 


Sauerstoffiquivalent des Chlors .0,0160 >» 





0,7704 gr. 











Analvtische Belege. 


62.8468 gr. Mileh gaben 0.1798 er. KCl — Na Cl 


hieraus . . s 6 « « 6 - 05002 K, Pt Cl, 

daraus berechneit. . . . O.O9IL7 K Cl =0,0579 gr. KO 0.0921 °» 
mit . 6 «© © «© « - © © / OO881 » NaCl=0,0467 » Na,O=0,0743 » 
25.4408 gr. Milch gaben 0,0736 AgCl==0.0181 Cl -O,0711 » 
130.2468» 0.0105 ro.0., FO; 

daraus berechnet . . . . 0.0049 PO; 

und. 2 2 ee ee es «0.0056 Fe, O, 

durch Titration gefunden 0.0054 Fe, 0, 

im Mittel ...... « 0,00565 Fe, O, == 0.0042 ° » 

130,2468 gr. Milch gaben 0.3108 CaQ — 0.2378 : 

130.2468 > | >» 0.0545 Mg, P,0-= 0.0196 gr. MgO =0.0150° 
und. -« «+... -0,0348 P, O. 

130.2468 gr. Milch gaben 0.5325) » Mg, P,O, = 0.3405 gr. P, O. 
Gesammtphosphorsiure . 0.3802) » — 0.2919 °». 


Schwein III. 

Zur Zeit der Geburt war das Mutterschwein ca. 2 Jahre 
alt. Dasselbe warf zum dritten Mal. Die beiden ersten Wiirfe 
hatten aus je 9 Thieren bestanden. Die Zahl der Jungen 
des dritten am 19 I. 1899 geborenen Wurfes betrug 14. 
Leider scheiterten bei diesem Thiere alle Melkungsversuche. 
Auch der ganze Wurf konnte nicht gewogen werden, dagegen 
ein einzelnes Thier. 


Gewichtsbestimmungen. 
Das zur Wagung bestimmte Thier wog: 
am 19. 1. 1899 2000.0 gr. 

1. Il. 1899 4050.0 
_ TL. 1899 4250.0 
_ TL. 1899 4500.0 
6. Il. 1899 4850.0 


= 10 


Das gewogene Schweinchen verdoppelte sein Anfangs- 
gewicht am 1. I. 1899, also in 13 Tagen. 
Schwein IV. 


Zur Zeit der Geburt war das Mutterschwein ca. 2 Jahre 
wi. Die am 20. I. 1899 erfolgte Geburt war die dritte. Die 








am 20. I 
I 
3 
DL. 
I 
I 


Der 
14 Tagen. 

















Das 
Junge. 


I. 


am 19. 


HL. 


IT. 
I. 
III. 
_ UL 


iw n bo vo 
~ me HK WO 


- ~ 


to 
-_ 
~ 


61/2 Tagen. 


Ca. 


20. TIL. 


III. 


Das Gewicht des 
. 1899 
. 1899 


1899 


Gewichtsbestimmung. 


9 020,0 gr. 


Y 220.0 
9750,0 


1899 11 040,0 
1899 12 800,0 


ganze 


1899 
1899 
1899 
1899 
1899 
1899 
1899 
1899 


~ 1899 14010.0 


> 


> 


> 


beiden ersten Wiirfe umfassten 6 und 10 Junge. 
Wurf wies 12 Junge auf. 


ganzen Wurfes betrug: 


ain 


> 


» 


Wurf verdoppelte 


Der 
8500.0 
9100.0 
4900.0 

11500.0 
13000,0 
14500,0 
16000,0 
175000 


Schwein V. 


Bl. oT. 
1. Il. 
2. Il. 
3. II. 
4. IL, 


1899 15000,0 gr. 








1899 16 100.0 
1899 17025,0 
1899 18 060.0 
1899 19 100,0 


> 


> 


> 


> 


Der dritte 
Milch konnte keine erhalten werden, 
dagegen konnte hier der ganze Wurf gewogen werden. 


sein Anfangsgewicht in 


1 Jahr alte Thier warf am 
Ks war dies die erste Geburt desselben. 
Wurfe gelang es, simmtliche Junge tiiglich zu wiigen. 
Milch konnte tiglich in geniigender Menge 


ganze Wurf wog: 


= 
S 


am 
» 
> 
» 
> 
| > 
J 


Der ganze Wurf verdoppelte 


27. 
28. 
29. 
30. 


BL. 


19. III. 1899 acht 


I. Gewichtsbestimmung. 


. 1899 
. 1899 
. 1899 
. 1899 
. 1899 
1. IV. 
2. IV. 


1899 
1899 


Bei diesem 
Auch 
erhalten werden. 


18600,0 gr. 


20000,0 
21500,0 
23000,0 
24-4000 
25700,0 
27100,0 


> 


> 


> 


» 


> 


» 


sein Anfangsgewicht in 


I. Milchanalysen. 


Die folgende Tabelle gibt einen Ueberblick 
Resultate der tiglich ausgefiihrten Bestimmungen des Casein-, 
Albumin-, Fett- und Zuckergehaltes der Schweinemilch. 


aaah . 


iiber 


die 











100 Gewichtsthetle Schweinemilch enthalten : 








Datum 
Summe 
der 
Casein Albumin hae Fett Zucker 
Melkung Eiweiss- 
,  stoffe 
19. IIE. 1899 | 5.65 5,29 10,94 51D 1,82 
20. II. 1899 | 3.61 1,17 4,78 644 2.86 
21. Ill. 1899 | 3,69 1,13 4 R2 6,34 2.99 
22. III. 1899 3.64 | 1,14 1.78 6,39 BAL 
23, Il. 1899 | 3,52 1,10 4.62 6,38 3.60 
24. TI. 1899 | 3,19 1,12 431 6,62 3.60 
25. Ill. 1899 | 3,22 1,13 ABD 6,65 3+ 
26. HL. 1899 BAY 1,13 4.32 6,62 3.68 
27. II. 1899 | 3,09 1.11 4,20 6.64 3,72 
28. TI. 1899 | 3.06 1,09 45 6.88 3,84 
29 TIL. 1899 | 3.08 1,06 44 7,12 3.76 
30. I. 1899 | 3.31 1,01 4,32 6.96 3.72 
31. IL. 1899 | 3,35 1.08 4433 8.58 3,7) 
1. 1V. 1899 | 3.69 1.03 4,72 71D 3.60 
2 1V. 1899 | 3.07 1.02 4.09 7,20 3.62 
Mittel aus den vom 19. Ill. — 26. Ill. ausgefiihrten 
bestimmungen: 
CHE. woes 3.71%) ” 
Albumin lips He 1.65°'o f Summe 5,360 
Fett ~- 632°) 
Zucker. gm 3,19 °'o 
Mittel aus den vom 27. Ill. — 2. IV. ausgefiihrten 
Analysen: 
Casein . ‘ . B25!) a 
Albumin... . . . 1,06%, s Summe 4,29%o 
Fett . ad 4.22% 
Zucker . ~ B1% 


Vorn 19. TH. 1899: 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII. 


Zahlenbelege. 


22.1435 gr. Milch gaben 2,3930 gr. Casein und 


hieraus 
und . 


22.1435 gr. Milch gaben 1,1715 » Albumin = 


.1,1408 » Fett 


. 1.2520 


» 


Casein 


Fett 


ry 97 


5,69 °/o 
5.29 "lo 





Vom 20. HL. 
Vom 21. UL. 
Vom 22. IIL, 
Vom 23. Hl. 
Vom 24. IL. 
Vom 25, IL. 
Vom 26. IIL. 
Vom 27. IIL. 
Vom 28. Il. 
Vom 2%. Il. 
Vom 30. IIL. 


L890: 


[S9Y: 


1899: 


[LSOQ: 


S89: 


ISO: 


1890: 


1809: 


1899: 


[SQQ: 


L800: 








9.7224 gr. Milch gaben 0,9782 gr. Casein und Fett 
hieraus .. ~ . « 0.6262 Fett = 644 
und a » 2 OBdL0 Casein = 3.6] 
9 7224 er. Milch gaben 0.1145 Albumin == 1.17 
9.7220 0.9760 Casein und Fett 
hieraus .. . . . 0.6166 » Fett == 6.34 
WO. 5 «-% ~ . - 0,3591 Casein = 3.69 
9.7220 vr. Milch gaben O,1100 Albumin == 1.13 
9 7211 0.9766 » Casein und Fett 
hieraus ~ 0.6222 Fett 6.39 
Oe ss ee « « ~ 03543 Casein 3.64 
9.7211 gr. Milch gaben 0.1110 Albumin = 1.14 
V6ILO 0.9620 Casein und Fett 
hieraus .. . . 06190 Fett == 6,38 
und ; - - . 0.3420 Casein = 3.52 
Y6O910 er. Milch gaben 0,1066 Albumin = 1,10 
9.7220 0.9550 Casein und Fett 
hieraus . . . . . OB FW Fett 6.62 
«i Ges - » » 03110 Casein = 3,19 
9.7220 er. Mileh gaben 0,1098 Albumin == 1,12 
9 7402 0.9622 Casein und Fett 
hieraus .. ~ . « 0.6482 Fett = 6,65 
und . ‘ » « - 03142 Casein == 3,22 
9 7402 gr. Milch gaben 0,1102 Albumin == 1.15 
9,7219 0.9545 Casein und Fet! 
hieraus . . - 0.6445 Fett = 6.62 
a . . 03101 Casein = 3,19 
97219 gr. Milch gaben OL1CO » Albumin = 1.15 
Y 6986 0.9446 Casein und Fe't 
hieraus .. » 2 © 06440 Fett 6.64 
Os 4 we & 2. « 0.3000 Casein —= 3.0) 
Y6986 gr. Milch gaben 0,1082  » Albumin = 1.11 
9,7112 0.9668 Casein und Fett 
hieraus . . . . U,6688 Fett == 6,88 
WG . ss ~ 0.2980 Casein == 3.06 
9.7112 gr. Milch gaben 0,1066 » Albumin = 1,0 
10,2236 1.0446 Casein und Fet 
hieraus .. » « 0.7286 Fett me Jia 
Oe. kw . - - 0.3158 » Casein = 3,08 
10,2236 gr. Milch gaben 0.1086 » Albumin = 1.0 
10,1023 » > 1.0396 Casein und Fett 
hieraus .. . . . 0.7084 Fett = 6.96 
ae ~ . 0.3352 » Casein = 3.3! 
10,1023 gr. Milch gaben 0,1022 » Albumin = 1.!'! 














4299 — 


Vom 31. II. 1899: 10,3466 gr. Milch 
hieraus . 


ana 


10,3466 gr. Milch 


Vom 1. IV. 1899: 10,0022 » 
hieraus 
und . 


» 


10,0022 gr. Milch 


Vom 2. IV. 1899: 9,7220 » 
hieraus .. 
Wn . + « 


9,7220 gr. 


» 


Milch 


gaben 1.2366 gr. Casein und 


. « «. USSS6 
. - 03472 
gaben 0.1132 
1.0862 

- - 0.7154 
. . . 0,3699 
gaben 0,1032 
0.9998 

. . 0.7002 
- 0,2992 
gaben 0,1000 


» 


» 


Aschenanalysen. 


I. 
cesammelten Milch: 


> 


>» 


7 


» 


» 


> 


» 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 


Fett 
B.DS?'o 
= 3,35°/0 
1.08” 
Fett 


Albumin = 


Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin == 


1,03 °/o 
Fett 

= 7,20°/ 
3.07" 0 
1.02°, 


Aschenanalyse der vom 19. IIl.—26. IIL tiiglich 


100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten: 


rer 


| S| 

Gh ss * awe 
Pe. .« #% 

CaO .. 
MgO. eo 


Summe 





Sauerstoffaiquivalent des Chlors 


Analytische Belege. 
. NaCl + KCI 


K,Ptcl, 
KCl 


0.1055 
0.0828 
0.0835 
0,0044 
0.2675 
0,0172 
0.3290 
der Aschenbestandtheile . 0.8899 
0,0188 


OS711 g 


or 
or, 


= 0,0595 gr. K,O 


NaCl = 0,0467 » Na,O = 0,0828° o 


AgCl = 0,0209 » 


Fe,0,, P,O, 
P,O, 





06,3687 gr. Milch gaben 0,1824 
NCTAGS.s « «+ 2 oe w « OF 
daraus berechnet . . 0,0943 
und * ~ 6 » « O,O881 
29,0286 gr. Milch gaben 0,0846 
115,8622 >» >» >  0,0096 
hieraus berechnet . . . 0,0045 

0,0081 
durch Titration gefunden 0,0049 
im Miltel. . «+s « « GOOD 


115,8622 gr. Milch gaben 0,3100 
115.8622 » 0,0556 
und , oe ee 0.0355 
115.8622 gr. Milch gaben 0.5335 


> >» 


Gesammtphosphorsiure = 0,3812 


. Fe,0, 


Fe,O, 
FeO, 
CaO 


Cl 


— 0,044) 
= 02675 °/o 


= 0, 0835 ° 0 


Mg,P,0- = 0.0200 gr. Mg = 0,0172° » 


P.O; 
Mg,P 


gP,0, 
== 0.3290"). 





== 0,3412 gr. P,O, 


29 


430 — 











I. Analyse der vom 27. Ul—2. IV. taglich ge- 


a 


sammelten Milch. 


100 Gewichtstheile Schweinemilch enthalten: 


0 | a 
ON ee 


(‘| 7 o -_ . 
Pe). « « 
CaO. 


ee 
ri. * se 


Summe der Aschenbestandtheile . 0.7989 gr. 


~«s»« » O0CRb xa. 
. 00739 
_ 0,0673 
~ . - 00042 
. 0.2406 
~ . OO144 
~ 0.3000) » 


Sauerstoffaquivalent des Chlors . 0.0151 


Q,7838 gr. 


Analvtische Belege. 


60,8533 gr. Milch gaben 0O,1800 gr. 


niepams. «+ .«s+s«.s» O80 
daraus berechnet . . . 0.0950 


KC] —- NaCl 
K,PtCl, 
KC] = 0,0600 gr. K,0 = 0,0985" , 


' 





WMG 6 es tw se e ORE NaC] = 0.0450 » Na,O = 0.9739" , 
26,4223 gr. Milch gaben 0.0722 AgC] = 0.0178 » Cl = 0,0673° 
125.0022 » > » O.O101 FO, + P,O, 

daraus berechnet . . 2 O.0047 > » PO, 

und . ww es + + s+ OBOE gr. Fed. 

durch Titration gefunden —0,0052 FeO, 

im Mittel. . .... . 00,0053 Fe,0, == 90,0042°'o 

125.0022 gr. Mileh gaben 0.3008 CaO = 01,2406" » 

125.0022 >» > » 0.0504 Mg,P,0, = 0,0181 gr. MgO = 0.0144 
Wd... we we se os s OER > PO, 

125,0022 gr. Miich gaben 0.5289 Mg,P,0, = 0,3382 gr. P,O, 
Gesammtphosphorsiiure = 0.3751 » == 0,3000°). 


III. Schaf. 

Beim Schaf verfiige ich iiber eine Bestimmung der Zeit, 
in welcher das Anfangsgewicht des Wurfes sich verdoppelte, 
ferner iiber tagliche Analysen der Milch von demselben Thier, 
dessen Wurf gewogen wurde. 


I. Gewichtsbestimmung. 


Das Mutterschaf war zur Zeit der Geburt ca. 1 Jahr all 
Die am &. Il. 1899 (Abends 6 Uhr) erfolgte Geburt war die 
erste dieses Thieres. Der Wurf umfasste ein Thier. Die erste 
Wigung fand am 9. II. 1899 (Morgens 8 Uhr) statt. 








Gewicht des Jungen: 
am 9%. IL 1899 4000.0. er. am 20. If. 1899 6900.0 gr. 


10. IL. 1899 4250.0 » 21. Il. 1899 7300.00 » 

» 11. IL. 1899 4750.0 » 22 II. 1899 7500.0 

» 12. IL. 1899 5250.0 » 23. IL. 1899 7750.0 

» 13. IL 1899 5300.0. » 24. IL. 1899 8000.0 
14. I. 1899 5500.0) » 25. IL. 1899 8250.0 
15. Il. 1899 5725.0. » » PY. IL 1899 8450.0) » 
16. If. 1899 5900.0) » >» 27. IL. 1899 8500.0) >» 
17. Il. 1899 6000,0° » » YS. IL. 1899 9O00.0— » 
18. II. 1899 6525.0. » >» 1. TIL. 1899 9250.0 
19. Il. 1899 6725.0. » » 2. IIL. 1899 9500.0 


Die Verdoppelung des Anfangsgewichtes erfolgte am 24. 

il. 1899, also in 15 Tagen. 
Milchanalysen. 

Von demselben Thier, dessen Junges zur Bestimmung der 
Wachsthumsgeschwindigkeit verwendet wurde, wurde. tiiglich 
Milch gesammelt. Die Gewinnung derselben war eine sehr 
leichte. Taglich wurde der Casein-, Albumin-, Fett- und Zucker- 
vehalt derselben bestimmt. Ausserdem wurde von jedem Tage 
von der Geburt an bis zum 2. Il. Milch zur Aschenanalyse 
verwendet. 

Die folgende Tabelle gibt eine Zusammenstellung der 
hesultate der tiglichen Bestimmungen von Casein, Albumin, 
Fett und Zucker. 





100 Gewichtstheile Sehafmilch enthalten : 


Datum | 





| Summe 
aer noni 
Melkuag Casein | Albumin —— Fett | Zucker 

| Albumin 

| | 

"11.1899 | 467 | 1,92 6,59 10,94 4,25 
1.1899 | 450 | 1,04 D4 BBE | ERD 
Il. 1.1899 | = 4,09 | 0,65 +74 13,13 $96 
12 1.1899 | 380 | 035 AAD 937 | 5.00 
Is 11.1899 | 3.89 | 0,97 4.86 7,70 | 5,42 
lt. 11.1899 | 3.69 | 0.64 £33 8.61 | 5,19 
1D. Tl. 1899 4.15 O.85 £.98 8.13 5,05 
Is. I, 1899 4.07 | 0.90 4.97 RSD 5,21 


























100 Gewichtstheile Schafmilch enthalten : 





Datum 


Summe | 








der abit: 
a ee (Casein Albumin Casein Fett | Zucker 
” und 
Albumin 

17. Ul. 1899 3.89 0,93 t.42 Q 23 | 1) 
18. If. 1899 B84 0.68 tp? 8.78 | 2) 
19. HT. 1899 399 0.49 1.48 909 528 
20. TL. 1899 | 4.07 OS | AOL | QR4 | 5,31 
21. 11.1899 | 4,00 072 | 472 | GAT | B30 
22. 11.1899 | 4,12 0,90 502 | 7,74 | 35,42 
23. IL. 1899 443 O90 | 7.33 1248 | 4.99 
24. IL. 1999 4,16 052 4.68 946 | 5p 
25, IL. 1899 4,27 O5% | 481 913 | 522 
26. If. 1899 4 OF 0.53 | 4.57 Q 46 5.41 
27. Il. 1899 44 0.53 | 4.57 957 | 514 
28. 11.1899 | 4,02 053 | 455 | 959 | 516 
1. 111. 1899 4,09 O51 | 4,56 | 946 | 525 
2. TT. 1899 BIR 0.52 | 4,50 D4 | 16 


Das Mittel 
stimmungen ergibt : 


aus den vom 9. I[[,.—2+4. 


SN Sag: aie, 
Ce eee 
ee ee 
a 
Das Mittel aus den vom 
Bestimmungen ergibt: 


0.80" 4 

9 29" 5 

5,040 
25. Il. 


4.08 °'5 


bis 


ae ee 


Albumin... . 0.52° 5 


4.070", 


i oe ae 944°, 
Zucker. . 3,22°) 


ZAahlenbelege. 
Vom 9. IL. 


[899 > & 8550 gr. Milch gaben 1,3837 
~ 0.9692 
UNG «ssc seo « © » «OR 
8.8990 gr. Milch gaben 0,1706 
8.4002 1.1049 
. 0,7260 
a a . 0.3783 
84002 gr. Milch gaben 0.0877 


hierauS .« ..« + » » 


Vom 


10. I]. 18909: 


nievauis . + ss 6 % 





» 


or 
wr 


ausgefiihrten be- 


II. 


Summe 4.88° , 


Summe 459°. 


ausgetiihrten 


. Casein und Fet! 


Fett 


Casein 
Albumin 


= 10.04 


Casein und Fet! 


Fett 
Casein 
Albumin = 


Shit 
£0 
1.04 





yom 


yom 


Yom 


Vom 


Yom 


Vom 


Vom 


Yom 


\ om 


Vom 


13. 


16. 


17. 


20), 


If. 


: 


« Eh 


Il. 


II. 


Il. 


If. 





1899 : 


1899: 


1899 : 


1899 : 


1899 : 


{899 : 


1899 : 


1899 : 


1899: 


1899 - 





6.4722 gr 
hieraus .. 
and. . : 
6.4722 er. 
8.1301 


hieraus ... 


. Milch 


Milch 


EE 6 aS @ & a 
8.1301 gr. Milch 
6.4854 
hieraus 
ON sas ee 4 a 
6.4854 gr. Mileh 


7.6283 
hieraus . . 
und. . 
7.6283 gr. 
7.9239 


hieraus ... 


i 
7.9239 gr. Milch 
7.7618 

hieraus .... 
a 
7,7618 gr. Milch 
7.9292 

hieraus ... 
a 
7.9292 gr. Milch 
6.8882 

hieraus .. 
a 
6,8882 gr. Milch 
Q 4598 

hieraus . . 
a 
94598 gr. Milch 
8.5548 

hier#uS . . « « 
und . — a 


Milch 


8.5348 gr. Milch 


8.5346 


nICTAaUS « « 4 
und . . . « ° 
8.5346 gr. Milch 


gaben 1.1157 
~ O8D00 
~ 0.2650 
caben 0.0426 

1.0760 


- 0.7622 


» « . 0.3094 
gaben 0.0285 
0.7935 

° ~ 0.5000 
. « O.2b24 
gaben 0.0632 


O.9408 
. 0.6569 
. 0.2816 
0.0493 
0.9250 
. 0.6120 
. 0,3129 
().0627 
1.0039 
~ . OGS870 
. 03161 
0.0700 
1.0468 
- « « 0.7320 


saben 


caben 


gaben 


. . « 0.3088 
saben 0.0427 
O.870D 

. . « 0.6050 


0.2648 


gaben 0.0473 
1.2389 

~ O.S600 

~ . O3782 
caben 0.0470 
1.2825 

. OR400 

© 0.3473 
saben 0.0717 
0.9030 


~ « . aa 
. . . 0.3414 
saben 0.0616 


Fett 
Casein = 
Aibumin 

Casein und 
Fett —— 
Casein 

Albumin = 
Casein und 
Fett = 
Casein = 
Albumin = 
Casein und 
Fett 
Casein = 


Albumin : 
Casein und 
Fett 
Casein) = 
Albumin == 
Casein und 
Fett sre 
Casein 
Albumin 
(Casein und 
Fett — 
Casein = 
Albumin == 
Casein und 
Fett 
Casein 


Albumin = 
Casein und 
Fett = 
Casein = 
Albumin == 
Casein und 
Fett 
Casein) = 
Albumin 
(Casein und 
Fett 
(Casein 
Albumin : 





er. Casein und Fett 
— 13.13 °/o 


495 
O.65°!o 
Fett 

9,37 °/o 
5.80 9 > 
0.35 °% 0 
Fett 

7.70 %lo 
3,39 °%/o 
0,97 °/o 
Fett 

8.61 °/o 
3,69 °/o 
0.64 °/o 
Fett 

8,13 °/o 
4,15 %o 
O83 Jo 
Fett 

RSD P/o 
4.07 °/o 
0.90 °'o 
Fett 

9 23 %/o 
3,89 %Jo 
0.93 °/o 
Fett 

8.78 °lo 
3.84°/o 
0,68 °/o 
Fett 

909%’ 
3,99 °/o 
(49 °o 
Fett 

9,84 °/o 
4,07 °'o 
0.84 °/o 
Fett 

6.57 °/o 
4,00) °'o 


0.72%! 



















































10,2196 


hieraus . 


und , 


10,2196 ¢ 


11,0112 


hieraus , 


und . 
11.0112 


9.6093 





or 
er. 


ie j= 


hieraus 


und . 
Y 6093 


5996 


Pr. 


hieraus . 


und . 
Y 5996 


9.6117 


or 
ae 
2 


hieraus 


und . 
Y 6117 
Y O11 


er, 


hieraus . 


und . 
YOl1S 


9.7123 


or. 


hieraus . 


und . 
9.7123 


9,6222 


oT. 


hieraus . 


und . 
G22? 


Y 53506 


2 vr. 


hieraus . 


und. 
Y 5366 


er, 


 Milch 


* Milch 


Milch 


Milch 


Milch 


Milch 


Milch 


Mileh 


Milch 


Milch 


gaben 1,2125 gr. Casein und 


» . - 0.7914 
. . 04211 
gaben 0,0920 
1.8635 

» « 1.3744 

. . . 0.4881 
gaben 0,1001 
1.3112 

~ O.Y108 

. . « 0.4002 
gaben 0,0300 
1.2890 
~. O.8768 
. 0.4102 
gaben 0,0521 
1,3001 

» « OYLO0 

» ew « OBSSY 
gaben 0,0511 
1.5095 

~ . « 0.9200 
» « « 03890 
gaben 0,0d10 
1.3233 

. + « O3822 
~ « - O.B91L0 


gcaben 0.0523 


1.3010 
« = « OBE 
» « « 0.3898 


gaben 0.0500 

1.2803 
2. « OYO001 
. . « OBS800 
gaben 0.0496 


Aschenanalysen. 


» 


Fett 
Casein 
Albumin 


_— 
—_— 


Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin = 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin = 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


— 


| 


Fett 


= 





iY i a 


4,12: 


0,90 ° 


Aschenanalvse der vom. IL.—13. IL gesammelten 


Vom 22. 11. 1899: 
Vom 23. IL. 1896: 
Vom 24. IL 1899: 
Vom 25. Il. 1899: 
Vom 26. IL 1899: 
Vom 27. Il. 1899: 
Vom 28. IL 1809: 
Vor 1. Hk 1899: 
Vom 2. HL. 1899: 
l. 
Milch. 










ee 
PA « «+ % 

PP “se mata 
POR, & ace es 
a 6 we wa 
ee 6: -w “aren % 


y 
P.O; a 
Summe der 


Aschenbestandtheile . 
Sauerstoffaiquivalent des Chlors 


100 Gewichtstheile Schafmileh enthalten: 


O1001 gr. 
0.0890 
O13) 
O.0039 
0.2522 
O.OLS4 » 
OSO00%  » 
OS9DO er. 


0.0302 


(). S648 er. 


Analvtische Belege. 


51.2232 er. Milch gaben 

hiefaUS « 2 ts + os s « OS 
daraus berechnet 0.0813 
a + és & © ew 0.0860 
34.1002 gr. Milch gaben 0.1849 


10W).5236 


daraus berechnet ... 


Q.Q089 
0.0041 
0.0048 
0.0032 
0.0040 
0.2536 
0.043 

0.0276 
().4229 


fresammtphosphorsiure = 0.3020 


durch Titration gefunden 
fe 
14.5236 gr. Miich gaben 
1) 5236 

a a ee 


1.5236 gr. Milch gaben 


II. 


Aschenanalyse 


kK,Ptcl, 
KCI 


0.1673 gr. KC] — Nall 


[~-= 


t)¢ 


C] 


Fey! V5. P.O; 


Mg,P,0, = 0,2704 gr. PO, 


0.0039 ° » 
0.2522 ° 5 


) 
' 


P.O. 
gr. Fe,O, 
FeO, 
Fe,0, = 
CaQ — 
Mg, P,¢ ). 
P.O. 
» = 03004 | 
der vom 


14. IL. 


gesammelten Milch. 


100 Gewichtstheile Schafmilceh enthalten: 


KO . . . . 7 . 
PE os eH 
Cl a a” . oe . . ° 
> | Sr 
cae « «7% 

mee og +s 
a 


Summe der Aschenbes 


tandtheile 


Sauerstoffaquivalent des Chlors 





. 0.098 | 
. 0.0891 
- O.1B04 
~ 0.0042 
. 0.2480 
~ OOL4T 
~ 0.2930 
» OST7D 
~ OO294 >» 


O48] 


0.0013 gr. KO 
Nal = 0.0456 
AgCl = O.0 


—s 0.1001 9 0 
> Na,O — 


0.0890 ° 5 


= 0.1340 °'o 


-19). 


or, 


0.0155 er. MeO = 0.01549 5 


















































Analvtische Belege. 
50,2236 er. Mileh gaben 0.1626 gr. KCI--Na Cl. 
hieraus ....... .0,2858 » K,PtCl, 
daraus berechnet . . . . 00781 » KCL = 0.0493 gr. K,0 = 0,0981 
und 2. 2 we ee ee O08 >» NaCl = 0,0448 » Na,O = 0,0891 
G gr. Milch gaben O.090L » AgCl — 0.0222 


17,0236 g Cl = 0.1304 
100.2242 » Milch gaben 0,0085 » Fe,O,, P,O, 
daraus berechnet . . . . 0.0039) » PO, 


0.0046.» Fe, O, 
durch Titration gefunden 0,0042 » Fe,O, 
im Mittel . .. . . . 20,0043 » Fe,O, = 0,0042°'5 
100.2242 gr. Milch gaben 0.2486 >» CaO = 0.2480 » 
14).2242 » Milch gaben 0,0412 > Mg,P,0,—0,0148 ¢r.Mg0O—0,0147 
Ws wada asin ae > Bae, 
100.2242 gr. Milch gaben 0.4122 >» Mg, P,O0,==0,2636 gr. P, O; 
Giesammtphosphorsiure . 0.2938 » = 0,2980° 5, 


Hl. Aschenanalyse der vom 20. Il—24. IL. 
gesammelten Milch. 


100 Gewichtstheile Schafmilch enthalten: 
RU ca ee dane eae eo > COR oe. 
BACs 6 iw ee ee ey 2 
CL “unten ie oor Ghali = a ee 
a ee 
ae ere le 
DE «a «+ wae Oe A ae eee 
rk oa a eee ee se ee > 6 OD «4 
Summe der Aschenbestandtheile . 0.8369 gr. 
Sauerstoffiquivalent des Chlors . 0.0251» 


Q,808S8 gr. 
Analytische Belege. 
51.3342 gr. Milch gaben 01533 gr. NaC]+K Cl 
hierams «0. «+ ss» s O30 > Etta, 
daraus berechnet. 2... OO748 » KCL == 0,0472 gr. K,O = 0,0919 
und... .. ee + « . 0.0785 » NaCl= 0.0416 » WO 0.0810 


18,0212 gr. Milch gaben 0,0912) » AgCl==0,0225 » Cl = 09,1248 
DO,1234 Milch gaben 0.0041 » Fe,Q,, P,O. 
daraus berechnet . . 2. . OOOLD » ru, 


0.0022 » Fe, QO, 
durch Titration gefunden 0,002L >» Fe,0, 
im Mittel ..... .- .0,0021 >» Oy gl = 0,0041° 5 
50,1234 gr. Milch O41182 » CaO = 0.2358 » 





gaben 






































50,1234 gr. Milch gaben 0,0201 gr. Mg,P,0,=0,0072 gr. MgO = 0.0143? » 
und. ss «++ « « = GRR > FG, 
70,1234 gr. Milch gaben 0.2005 » Mg,P,0, = 0.1282 gr. P,O, 
(;esammtphosphorsiiure = 0.1429 » == 0,2850 °)0. 

Das Mittel der drei Aschenanalysen, die Milch von der 
Geburt (9. IL) an bis zur eingetretenen Verdoppelung des 
Anfangsgewichts des Jungen (24. IL.) umfassend, ergibt: 


100 Gewichtstheile Schafmilch enthalten: 
Ball 2 3 ease @ woe! & eee 
ae ee 
Se 6.4 wa we 5 = + « « ORR > 
TAs + ee ce wins Oe ee? 

Ce 9 a -& “ee ee ae a ee 

Ba ck ae ole are i Se 

PO. ee een panes 2 ie 

Summe der Aschenbestandtheile . O.S698 gr. 

Sauerstoffiquivalent des Chlors . 0.0292 
0.8406 vr. 


IV. Aschenanalyse der vom 25. II.—2. Ill. 
gesammelten Milch. 


100 Gewichtstheile Schafmilceh enthalten: 
Bat oo + & + eerie ect 
PA. + ee er ees + ow 
So wes © eo RS & @ Se Se oer 
PI se tg ee ae a x me te wees 
Ce 6 we eS © we Oe ee 
MgO. . «wee ee « + + op eo OOM 
ih 2s om é ee eo oe 


or 
er, 


Summe der Aschenbestandtheile . 0.8367 gr. 
Sauerstoffiiquivalent des Clors . . 0.0273 
O.8094 er. 
Analytische belege. 
(9.4522 gr. Milch gaben 0,1540 gr. KCI1—+- NaCl 
hieraus . ... ++» « «02468 » K,PtCl, 
daraus berechnet . . .0,0750 » KCl = 0.0473 gr. K,O == 90,0956 °o 


und .......- -0,0790 » NaCl= 0,0419 » Na,O—0,0847 
2.0288 gr. Milch gaben 0.0986 » AgCl== 0.0243 » Cl 01213 
ILA4862 » > » 00,0046 >» Fe,O,, PO, 
daraus berechnet . . . 0.0021 » r, ©, 


0,0025 gr. Fe, O, 


durch Titration erhalten 0.0021 
im ~Mittel 
D1,4862 gr. Milch gaben 0.1210 


D1. 4862 


und 


O1,4862 gr. Milch g 


Gesammtphosphorsiure 0.1447 » 


o « «OGUES » 
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gr. Fe, O, 
Fe,O, = 0.0044 °, 


CaQ = 0.2350 
0.0212 > Mg, P,O; = 0.0076 gr. Mg O = 0.0147’ 
. 00135 » P,O, 


aben 0.2020 » 


M,P,0, = 0,1291 gr. 0. 
— 0.2810 °. 


IV. Ziege. 


bei der Ziege wurde gleichfalls von demselben Thiere. 


dessen Wurf tiglich gewogen wurde, bis iiber die Verdoppelung 


des Anfangsgewichtes desselben hinaus, tiiglich Milch gesammelt. 
In derselben wurden tiiglich die Eiweissstoffe, das Fett und 


der 


Zucker 


bestimmt. 


Der nicht zu diesen Bestimmungen 


verwendete Theil der Milch wurde gesammelt und zur Aschen- 
analyse verwendet. 


Das 
am. 3. 
Mutter 4 


ain 


11. 
12. 
13. 
14. 
1D. 


Die 


I Gewi 


chtsbestimmungen. 


zu diesen Bestimmungen verwendete Junge wurde 


1899 


Jahre alt. 


IIT. 
. 7. 
IIT. 
». HIT. 
IIT. 
TLL. 
III. 
IT. 
III. 
I. 
HT. 


Verdoppelung des Anfangsgewichts des 


1899 
1899 
[899 
1899 
[Soy 
1s9Y 
1899 
[S99 45750 
1899 4700.0 
[899 4799.0 
[S94 4875.0 
1899 SLOO.O 
1899 5400.0 


3600.0 
3990.0 
BHdDO.O 
3800.0 
4100.0 
4300.0 
4ODOO 


ceworfen. 


Zur Zeit der Geburt war dic 
Das Junge wog: 
ur. am 16. Tl. 1899 5600,0. gr. 
« 17. IIL. 1899 5850.0 
18. ILL. 1899 6225.0 
19. If. 1899 6300,0 » 
20. Ill. 1899 6450,0— » 
21. TI. 1899 6500,0 
» 22. Ill. 1899 6600.0 
23. IIL. 1899 6800.0 
24. IIL. 1899 7000.0 
25. III. 1899 7250.0 
26. Il. 1899 7400,0 
27. IIL. 1899 7750,0 


Jungen. tra 


am 25. Ill. ein, also in 22 Tagen. 


Die 


folgende 





Tabelle 


Milch-Analysen. 


gibt einen Ueberblick tiber dic 
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tiiglich ausgeftihrten Bestimmungen der Eiweissstoffe, des Fettes 
und des Zuckers. 





100 Gewichtstheile Ziegenmilch enthalten : 











Datum . 
summe 
der ae der . . 
Melkune Casein Albumin aa Fett Zucker 
stoffe 
3. Ill, 1899 4.49 274 7.19 13.36 3.20 
4. Ill. 1899 2.69 1.16 3.85 6,23 325 
5. III. 1899 304 | Od4 358 | 405 3.40 
6. Ill. 1899 2,67 | 1.13 3.80 | 7.69 3,42 
7. Ill. 1899 3,02 | 1.01 403 | 3,12 3.45 
8. Il. 1899 331 | 0.19 3.50 331 3.50 
9. TIL, 1899 268 | 1.26 3,94 | 3,88 3.48 
10. TIL. 1899 274 | 076 | 350 | 5,82 346 
11. Ill. 1899 234 | 0.83 B17 | 511 3.D0 
12. IIL. 1899 282 | 0.60 3,42 | 5,44 3.65 
13. TIL. 1899 2.77 0.70 3.47 | 5,16 37D 
14. IIL. 1899 247 0.58 3.05 | 3,36 3.80 
15. HI. 1899 | 2,66 0,42 308 | 4,82 | 3,75 
16. HL. 1899 | 3.10 0,46 356 | 483 | 3,75 
17. IIT. 1899 2.57 0.53 310 | 481 | 3,75 
18. III. 1899 2.55 0.52 307 | 241 3.62 
19. IIT. 1899 Ble | 0.48 362 | 2 44 3.66 
20. IIL. 1899 312 | 0,53 3,65 | 2,38 3.68 
21. II. 1899 305 | 0.58 3.63 ‘| 2.48 3,78 
22. Ill. 1899 3,28 | 0.60 3.88 2,25 2,72 
23. 1. 1899} BAe | O61 3,75 2.14 3.80 
24. IIL. 1899 289 | 0.61 3.50 2,14 3,82 
2. TI. 1899 261 | 0.65 3,26 2.39 3.88 
26. Tl. 1899 2.53 | 0.60 3.13 2.42 3.90) 
27. Ill. 1899 259 | 0.57 3,16 3,45 39D 
Das Mittel aus den vom 3. IH. — 25. IIL ausgefiihrten 


bestimmungen ergibt: 


COON 2a so s © Re} 
Albumin... . . . 0.76% { 
PO 6 se eee 
BUCH . 6 ie ew ss OR he. 


3.67° o Eiweiss. 


Vom 


Vora 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Ve yn 


Vom 


Das Mittel aus den 
Bestimmungen ergibt: 


3 Ul. 


4. UL. 
Dd. UL. 
6. IIL. 
7. IL. 
8. IT. 


9. HTL. 


1899: 


1899: 


1899): 


1899 : 


1899: 


1809: 


1899: 


10. If. 1899: 


11. 


III. 


18909: 





vom 


eee ee 
Albumin ..... 

eae ee 
PORE 6 a sw * eo 


Zahlen 
13.9375 gr. Milch gaben 
ee 


WE eae ek ee 
13.9375 gr. Milch gaben 


15.5820 


daraus . oe ° . e e e 


Oe nis be ee eS 
15,5820 gr. Milch gaben 
12,2487 

a a aaa 
ree . 
12.2487 gr. Milch gaben 
15.3095 2 > 

OGRE 6 ve & & & 
a a a ear 
15,3095 gr. Milch gaben 
13.4398 » » 


Gavraus «< « « « » 


ee a 
13.4398 gr. Milch gaben 
12.2905 » » 


a 
| 
12.2905 gr. Milch 
16,2025 » » » 
RE 2% & « ace 
a a ea 
16,2025 er. Mileh 
18.0003 


gaben 


Gnraus « «1 «© « * * 
und . 
18.0003 er. 
17.6023 


a 


° . e 


Milch gaben 


ae 
17,6023 gr. 


Milch gaben 





26. Ill. — 27. 


2.56” o \ 
0.58" 0 J 
2.93° 0 
3.92” o. 


belege. 


2,4860 or. 


1.8622 » 
0.6212 » 
0.3823 


» Albumin 





Ill. ausgefiihrten 


3.14° 0 Eiweiss. 


Casein und Fett 


Fett 
Casein 


1.3947 » Casein und 
0.9723 » Fett = 
O4198 » Casein = 
01813 » Albumin = 
0.8705 » Casein und 
0.4962 » Fett = 
0.3732 » Casein = 
0,0671 » Albumin = 
1.5888 » Casein und 
1.1788 » Fett mm 
0.4099 » Casein = 
0.1733 » Albumin = 
0.8271 » Casein und 
0.4200 » Fett =z 
0.4066 » Casein = 
0.1362 » Albumin = 
0.8167 » Casein und 
0.4080 » Fett = 
O4080 » Casein = 
0.0239 » Albumin = 
1.0643 » Casein und 
0.6291 » Fett a 
O4348 » Casein = 
0.2056 » Albumin = 
1.5416 » Casein und 
1.0482 > Fett seit 
0.4934 » Casein = 
0.1380 » Albumin = 
1.3125 » Casein und 
0.9006 » Fett = 
0.4125 » Casein = 


j~=~ 


0.1475 


>» Albumin = 


13.36 


, 


no = 
ea 
it O 


~] 


Fett 
6.25 
2.60" 5 

1,16" 

Fett 
AOD 
3.04 
0.54" 

Fett 
7.69 
2.67 
1.15 

Fet! 
3.12 


3.02 


2,68 
1.26 
Fet! 
9,82 
2 74 
7h 


(). 


O05 


Yom 


Yom 


Vom 


Yom 


Vom 


Yom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom § 


12 


13. 


14. 


16. 


19. 


2(), 


ho 
bho 


Hf. 


(if. 


If. 


5. Ul. 


if. 


Lf. 


If. 


If. 


III. 


. Ul. 


If. 


1899: 


LSOY: 


1899: 


L899: 


1899: 


1899: 


1899: 


1899: 


1899: 


1899: 


1899: 


12,1325 gr. Milch gaben 1.0059 er. Casein und 


daraus . 
Wi ec, 


12.1323 er. Mile 


11.4650 
daraus . 
und 


h 


11.4650 er. Milch 


20.7397 
daraus . 
UNG « 
20.7897 21 
LS.S800 
daraus . 


*. Milch 


ae 
18.8800 gr. Milch 
23.2046 

daraua . « ‘ 


und . 
23.2046 21 
21.8135 
daraus . 
Und «+. 


21.8135 gr. Milch 


20.6127 


daraus “ 

und » ke a 
20.6127 gr. Milch 
22.9868 >» 
daraus .. ‘ 
und ae ie 
22.9868 gr. Milch 
28.5077 

daraus . * 
We «asa ws 
28.5077 gr. Milch 
29.5060 » > 
daraus nae i 
a ee 
29 5060 gr. Milch 
26.2635 > 
daraus . : 
O60 at ‘ 


26,2635 gr. Milch 


. Milch 





gaben 


ps 
a 
- 
7 
a 
= 
oa 
- 
aS 


gaben 


0.6601 
O.5425 
0.0724 
0.9112 
0.5922 
0.3180 
0.0803 
1.2152 
0.7003 
O.D151 
0.1218 
1.4135 
O9L12 
0.5022 
O.OST1 
1.8435 
1,1221 
O7211 
0.1090 
1.6155 
1.0510 
0.5620 
O.1175 
1.0265 
0.4982 
0.5270 
O,1081 
1.2842 
0.5622 
0.7220 
O1104 
1.5730 
0.6800 
O.8920 
O.1516 
1.6340 
0.7332 
0.9005 
0.1722 
1.4547 
Q.5926 
O.8621 
0.1602 


Fett — 
Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 
Casein 
Albumin 


» Casein und 


Fett 


» Casein = 


Albumin 


Casein und 


Fett 


» Casein 
Albumin == 
Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin == 
Casein und 
Fett = 


Casein 
Albumin 


Casein und 


Fett 


Casein == 
Albumin == 
Casein und 


Fett 


Casein == 
Albumin == 
Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin == 
Casein und 


Fett 
Casein 


Albumin == 
» Casein und 
Fett = 


Casein 


Albumin == 


O.D3" 


Fett 
%) 94 Vv 
4.28 0 


O.60" 





Vom 


Vom 24. Tl, 
Vom 25. IIL. 
Vom 26. IL. 
Vom 27. Il. 


23. Il. 


[&S9: 


1804: 


[S8O9: 


1899: 


1899: 
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28.2375 gr. Milch gaben 1.4944 ¢r. Casein und 
daraus .... .« » + 00,6058 > Fett —_ 
OW -«-« « » : O.8886 >» Casein = 
28.2375 gr. Milch gaben 0.1723 » Albumin = 
B4ABO > 1.7384 » Casein und 
Gayaus . . . + « 0.7393 » Fett =m 
und ..*+ .... . 09986 » Casein = 
34.4460 gr. Milch gaben 0.2120 » Albumin == 
35.8010 1.7930 » Casein und 
@araus . + «%» O.Sd80 » Fett om 
und eee 0.9344 » Casein = 
35,8010 gr. Milch gaben 0.2344 » Albumin = 
36,3690 » >» 1.8047 » Casein und 
Gavems . 4. « + O.S831 » Fett = 
OG «ew & > 0.9212 >» Casein = 
36.3690 gr. Milch gaben 0.2211 » Albumin = 
34.2360 > > 2.0725 » Casein und 
daraus ... 1.1826 » Fett ae 
und .....-.-. O,8898 » Casein = 
34.2360 gr. Milch gaben 0.1985 » Albumin = 


Aschenanalysen. 





Fett 
2,14 
3,14 
0.64 
Fett 
2.14 
2.84 
0.61" 5 
Fett 

2.39° 
2.61 

O65" 5 
Fett 
2,42° 
2,53, 
0.60 

Fett 

3,45 ° 
2.99%, 


0.57°'s 


l Analyse dervom 3. II.—7.IIL gesammelten Milch. 


100 Gewichtstheile Ziegenmilch enthalten: 


0.1330 gr. 
0.0644 » 
0.1035 
0.0035 


0.0159 » 


Reet eae So at a a ee 

Na,O oe a oe 

C] a _ 

|”) ee oe ee ee 

CaO cates @ odie te a a eee 
MgO oe ea ae ee a 

_¢ | ee ae acd Seve: oe 


Sumime der 
Sauerstoffaquivalent des Chlors . 


51,0223 gr. Milch 


hieraus . 


daraus berechnet 


und 


25,6866 gr. Milch 


100,1223 » 


daraus berechnet 





Aschenbestandtheile . 


Analytische Belege. 


gaben 0.1698 gr. KC] + NaCl 
eo 0.3522 » K,PtCl, 
0.1076 
0.0622 » 
gaben 0.1076 AgC] = 0,0266 


0.0072 » 
0.0033. » 
O.0Q039 


Fe,O0,, PO, 
POs 
. Fe,Q, 


0.2909 » 
O,S111 gr. 
0.0232 » 
—0,7879 gr. 


» Cl 


KCl = 0.0679 gr. K,Q —= 013550? » 
NaCl = 0,0329 » Na,O= 0,0644"> 
— 0,1035° >» 





larch Titration gefunden 
m Mittel . ; 
(00,1223 gr. Milch gaben 
(00,1223 » 

wh 4s ee ee SD 
100.1223 » , 


(esammtphosphorsiure . 








, 
t 


0.0033 gr. Fe,O, 
0.0036 
(). 2002 
0.0446 
0.0284 
0.4060 
0.2913 


I. Analyse der vom 


Milch. 


os) 


Fe, ds 
CaQ, 
Mg,P,0, 
Pt )., 

Mg,P,0; 


- 0.2909 °'». 


8. TT.—14. 


—= 0.0035 ° ) 
- O19N9? > 
-0,0160 gr. MgO 0.0159" > 






0.2596 gr. P,O, 


Hl. gesammelten 


100 Gewichtstheile Ziegenmilch enthalten: 


a ae 
Na,O . 

> rae 
re, . « 
i) 
MgO 

?) ae 


Summe der Aschenbestandtheile . 


Sauerstoffaiquivalent des Chlors 


Analytische Belege. 


79.6128 gr. Milch gaben 
nleraUS . « ©. « « « 


daraus berechnet . . 


ind ° . e . ° . . ° ° 
90,1233 gr. Milch gaben 
100.5932 » > > 


daraus berechnet 


durch Titration gefunden 
a0) Ty) Mittel s+ @  & © “@ «@ 
My 100.5532 gr. Milch gaben 


100.5532 » > 
Ind . . 7 e . 
1.5532» > > 


(). 25-47 
O.5283 
0.1614 
0.0933 
0.20368 
0.0074 
0.0034 
0.0040 
0.6034 
().0037 
0.2006 
0.0426 
0.0272 
0.4002 


(esammtphosphorsiiure = 0,2865 





or 
gr. 


» 


» 


» 


KC] + Nal 
K,Ptcl, 


O.1347 
0.0653 
0.1003 
0.0036 
O.1994 
Q.0152 
0.2849 


0.8034 
(1.0226 


0.7808 


or 
gr. 


¥3 


x3 
a 


KCL = 01019 gr. KO = 01347 


NaC]— 0.04 
AgCl== 0,051 
Fe,0,, P,O, 
P, ), 


gr. FeO, 


>» 


» 


FeO, 


V4 


> 


Fe,0, = 0,0036°). 
CaO == 0.1994°'o 
>» Mg,P,0, -0.0153 gr. MgO = 9.0152 °/o 


I a! )s 


Na,O0—= 0,0653° 
Cl = 01003 


» Mg,P,0, = 0,2559 gr. P,O, 


» 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII. 


== 0,2849° 0. 








HN. Analyse der vom 15, Ill.—20. Ill. gesammeltey 


Mileh. 


LOO Gewichtstheile Ziegenmilceh enthalten: 


KO ; 
Baye « «bo 
a. oe ae 
) | rar ee 
cae G vats + Se 
re 
| ae 


sSumme der Aschenbestandtheile . 0.7857 ¢ 


» » « « OF 1294 er. 

O.0603 
~ .  O1000 
O.0039 
cee « s OS 

+ « ODta2 
0.2814 


aan } ¥ 


Sauerstoffiiquivalent des Chlors  . 0.0225 


0.7652 


Analvtische Belege. 


105.2232 g 


niefeaus . +s. 2 it we + Ore 


daraus berechnet .o. 2. O.2157 


und .. eee gi te O.1198 
DO.35666 er. Milch gaben 0.2039 
2) 4.6432 0.0156 


daraus berechnet  . . . O.0073 


0.0083 
durch Titration gefunden = 0.0077 
un Mittel . ... ~ . 0.0080 
PO¢.6432 er. Mileh gaben 0.4002 
204.6432 0.0868 


as ot idee ce a a ee 
P()4.6 432 O.8022 


Gesammtphosphorsaiure == 0.5759 


IV. Analyse der vom 


Milch. 


= 


r. Milch gaben 0.3355 er. ACL == Nal 


ny PLC, 
KC! == 0,1362 gr. K,O = 0.1294 
Na€l= 0.0535 Na,O= 0.0608 


AgCl= 0.0504 » Cl = 0.1000 
Fe,0,, PO, 
PO. 
. Fe,O, 
FeO, 
Fe,0, == 0,0039° » 
CaQ == 0.1955? » 
Mg, PO, = 0.0312 gr. MgO = 0.0152 
PLO. 


Mz,P,0, = 0.5131 gr. P,O, 
—= 0,2814° ». 


21. Ill. — 25. Il. gesammelten 


100 Gewichtstheile Ziegenmilch enthalten: 


S| ae ere 
| ee 
) Pee eee 
Fe, f Ra 

ca a «ee ew a 
NE ce Lalla! tase 


| A ). . . . . — . 


~«» =» « BR oe. 
ote es BRM 
~ 0.1039 

csv es ORS » 
oe» O99 

- . 09,0153 >» 
0.2790 


—— mS) 


Summe der Aschenbestandtheile .. 0.7778 ger. 


Sauerstoflaiquivalent des Chlors . 0.0234 » 





0.7539 g 








110.5228 gr. Milch 
I eraus . ° 
daraus berechnet . 


und 


DD.2367 gr. 


210.5622 


daraus berechnet 


durch Titration gefunden 0.0076 
im Mittel 
210.5622 gr. Milch gaben 04102 
0.0899 
0.0574 
O,8182 
(resammtphosphorsiure = 0,5876 


Das Mittel aus den 
Aschenanalysen ergibt: 


210.5622 
und 
210.5622 


>» 


» 


~ OO0O69 


a ~ 0.7089 

. 09,2166 

oa ae ~ OATS 
Milch gaben 0.2322 
0.0148 
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Analytische Belege. 
gaben 0,3354 gr. KCI] +- NaCl 


K,PtCl, 
KC] == 0,1368 gr. KO = 012387° 5 
NaCl = 0,0630 Na,O= 0,0570° » 
AgCl = 0.0574 » Cl = 01089", 
Fe,O,, P.O; 

P.O, 


0,0079 gr. Fe,O. 


0.0077 


vom 3. Ill. 


FeO, 

Fe,0, = 0,0036° 

CaO = 0,1948° 5 

Mg,P,0, =0,0323 gr. MgO =0,0153° » 
P.O; 

Mg,P,0, = 0,5233 gr. P,O, 

== 0,2790° ». 


25. Ill. ausgefiihrten 


—_—_— 


100 Gewichtstheile Ziegenmilch enthalten: 


IV. Aschenanalyse der vom 
sammelten Milch. 


K,O 
Na,O 
Cl «. 
Fe,O, . 
CaO. 
MgO 
PO 


Summe der Aschenbestandtheile . 
Sauerstoffiiquivalent des Chlors . 


. . - 91302 er. 
. . OO617 >» 


ee 0.1019 
» ». « 09,0036 
. . « O19T4 


. « OO 
. . O2840 > 


0.7942 er. 
(0.0229 
0.7713 >» 
1.—27. 


26. Ill. ge- 


100 Gewichtstheile Ziegenmileh enthalten: 


K,O 
Na,O . 
Cha 
FeO, . 
CaO 
MeO . 
P.O; 


Summe der Aschenbestandtheile . 
Sauerstoffaiquivalent des Chlors 


e 





0.1329 gr. 
en . 0.0623 
«= Oh 
0.0035 » 


0.1987 
. ° o 0.0156 
“ee O.2845 


(.SOS8O er, 
0.0251 


O,7838 g 








Analytische Belege. 


100.5111 gr. Milch gaben 0.3298 gr. KC] + NaCl 
hieraus. ..... .. 06928 » K,PtC), 


daraus berechnet . . . O.2116 » KCL = 0.1336 gr. K,O = 0.1829 


~ 


ae O1182 » NaCl== 0,0627 » Na,O= 0.0623 


50,2366 gr. Milch gaben 0.2266 » AgCl= 0.0560 » Cl == O111 
POEGS21 > ; O.0L41] » Fe,O., PLO, 
daraus berechnet . . . 0.0066) >» PO. 
0.0075 gr. Fe,O, 
durch Titration gefunden 0.0072 » FeO, 
im Mittel .. 2... . . 00073 » Fe,O, = 0,0035°)5 
204.6321 gr. Milch gaben 0.4068 » CaO = 0,1987°), 
904.6321» , > 0.0889 » Mg,P,0,=0,0320 gr. MgO 0.0156" , 
und 0,0568 gr. P,O, 
PO4.6321 >» O8112 >» Mg,P,0O, = 0,5188 gr. P,O, 
(iesammtphosphorsiiure = 0.5822 » O,2845°/0. 


V. Meerschweinchen. 

Die Meerschweinchen nehmen unter den Nagethieren eine 
Sonderstellung ein, indem sie in einem sehr vorgeschrittenen 
Entwicklungsstadium geboren werden. Das eben geborene 
Meerschweinchen besitzt ein vollentwickeltes Fell, offene Augen 
und springt sogleich munter umher. Die meisten tibrigen Nage- 
thiere dagegen werden sehr unentwicke!lt geboren. Die Tragzeit 
ist auch eine sehr verschiedene. Wiihrend die Meerschweinchen 
ihre Jungen ca. 10 Wochen im Uterus beherbergen, besitzen 
die Kaninchen und Ratten z. bB. eine nur ca. 3—4+4+ Wochen 
dauernde Tragzeit. Die Muttermilch spielt bei den Meer- 
schweinchen eine untergeordnete Rolle, indem dieselben sehr 
bald nach der Geburt ihre Normalnahrung — griines Futter — 
aufnehmen. Werden die jungen Meerschweinchen — sogleich 
nach ihrer Geburt von ihrer Mutter getrennt und ausschliesslict: 
mit griinem Futter erniihrt, so gehen sie gewohnlich = rasch 
zu Grunde. Dagegen kann man die Trennung am 4.—6. Tage 
nach der Geburt ohne Nachtheil fiir die Jungen vornehmen. 
Bietet man den neugeborenen Meerschweinchen ausschliess!ich 
Muttermilch als Nahrung, so nimmt ihr Kérpergewicht ab: er=! 
bei Zusatz von griinem Futter steigert sich dasselbe wieder. 
Dass die Muttermilch nur eine sehr untergeordnete Rolle be 
den Meerschweinchen spielt, geht auch aus den unten an- 











—— 

vefiilrten Zahlen, die KOrpergewichtszunahme betreffend, hervor. 
|= zeigte sich niamlich, dass die jungen Meerschweinchen ihr 
Korpergewicht in der gleichen Zeit verdoppelten, wenn = sie 
nach 4—6 tigiger Fiitterung mit Muttermilch und griinem Futter 
ganz auf Pflanzennahrung gesetzt wurden, und wenn sie neben 
der Pflanzennahrung noch Muttermileh bekamen. 

Dass die Meerschweinchen im Uterus eine Periode durch- 
laufen, welche die tibrigen Nagethiere ausserhalb desselben 
zubringen, geht auch aus den von Bunge gemachten Beobach- 
tungen, den Eisengehalt der neugeborenen Meerschweinchen 
und den der Kaninchen betreffend, hervor.!) Aus diesen Er- 
fuhrungen geht hervor, dass das Meerschweinchen sofort nach 
der Geburt auf eisenreiche Nahrung angewiesen ist. 

Im Folgenden gebe ich die Resultate der erhaltenen Ge- 
wichtsbestimmungen wieder. 


Gewichtsbestimmungen. 
I. 

Die zu dem gewogenen Wurfe gehérigen Meerschweinchen 
wurden am 10. Il. 1899 geboren. Die Zahl der Jungen betrug 2. 
Zur Zeit der Geburt war die Mutter ca. 1 Jahr alt. Vom 10. IL. 
his 16. IL. erhielten die Jungen Muttermileh und Krauskobl, 
vom 17. IL. bis 28. Il. bestand die Nahrung in Krauskohl. Die 
Wiigungen gaben folgende Resultate: 


Der Wurf wog: 


am 10. If. 1899 155.0 er. am 20. I. 1899 278.5 gr. 
11. IL. 1899 150.0) » >» 21. If. 1899 290.0 > 
12. Il. 1899 151.0 » » 22. IL 1899 8050 » | 
13. IL. 1899 160.0 » 3. If. 1899 320.0 » 4 
14. Il. 1899 168.5 t. Il. 1899 325.0 » 


15. Il. 1899 175.2 » 
16. II. 1899 200,0 
17. Il. 1899 230.2 
18. IL. 1899 254.0 
19. IT. 1899 262.0 > 
Die Verdoppiung des Anfangsgewichtes — erfolgte — in 
12'2 Tagen. 


IL 1899 340.0) » 
». I. 1899 355.0 » 
_ IL. 1899 365.2 
If. 1899 370.0 


_ . 
~ 


mom nwowwnw wi 
~] wo) e 


* 


1) G. v. Bunge, Ueber die Aufnahme des Eisens in den Organismus 
(es Siuglings. Diese Zeitschrift, Bd. XVII, Heft 1, 1892, 8. 63. Conf. 
) diese Zeitschrift: Bd. XIII, S. 399, 1889 und Bd. XVI, S. 173, 1892. 














Il. 

Die vier am 18. If. 1899 (Abends 8 Uhr) geborene) 
Meerschweinchen wurden von einem ca. 2 Jahre alten Thier 
gewortfen. Die Nahrung bestand vom 18. — 27. Il. in Mutter- 
milch und Normalnahrung (Krauskohl), vom 28. Il — 10. [Ip 
wurde Krauskohl verabreicht. 


Der Wurf wog: 


am 19%. IL. 1899 320.0 gr. am 1. Tl. 1899 490.0. er. 
20. II. 1899 312.5. » » 2. TL. 1899 512.0 
_ TE. 1899 325.00 » 3. Ill. 1899 542.0 


Il. 1899 B29.0 t. Ill. 1899 590.0 
S99 342.0. ». Il. 1899 640.0 
Il. 1899 BS7.0. 2 6. TH. 1899 646.0 


Io Ww th MW ve 
- 3 
wl =e ww LS aces 
paomned 
pay 


_ TE. 1899) 400.0 >» = 7. TIE. 1899 660.0 
26. If. 1899 4220. » >» S&. TIL. 1899 665.5 
27. If. 1899 440.0 > TIT. 1899 670.5 
PS. IL. 1899 470.0 10. TIL. 1899) 675.0 


Die Verdopplung des Anfangsgewichtes erfolete in 14 Tagen. 
> ee a) ? 


IT. 

Wurf vom 6. Ik 1899. Der Wurf bestand aus zwei 
Thieren. Das Alter der Mutter betrug ca. 1 Jahr. Vom 6. Il. 
bis 26. Il. wurden die Jungen mit Muttermilch und Krauskoli! 
ernihrt. Sowohl bei diesem Wurfe als bei den tibrigen be- 
obachteten machte ich die Erfahrung, dass in den ersten zwei 
bis dret Tagen nur sehr wenig Pflanzennahrung aufgenomiien 
wird. Erst nach dem = dritten bis vierten Tage tritt dieselbe 
in den Vordergrund. 


Der ganze Wurf wog: 


am 6. TIL. 1899 134.0 er. am 17. IIL 1899 230.0 gr. 
> 7. Hb. 1899 130.0 18. Ill. 1899 260.5 
» 8. IIL. 1899 128.0 1%. Il. 1899 287.0 


~ 
_ 
_— 


9. HT. 1899 135.0 — TE. 1899 340.0 


10. HL. 1899 138.0 21. Il. 1899 370.0 
11. Ul. 1899 142.0 > 22. III. 1899 385.0 
12. HI. 1899 149.0 23. Il. 1899 398.5 

>» 13. TIL. 1899 162.0 24. Ill, 1899 410.5 
14. HL. 1899 175.0 25. Il. 1899 425.0 
15. HL. 1899 180.0 26 


» HT. 1899 440.0 
16. Ill. 1899 196.0 “1 
Der Wurf verdoppelte sein Anfangsgewicht in 15 Tagen 








IV. 

Der am 28. Ill. 1899 geborene Wurf umtasste 2 Thiere. 
Has Alter der Mutter betrug ca. 1 Jahr. Vom 2s. Tl. SIV. 
bestand die Nahrung aus Krauskohl und Muttermileh. vom @. LV. 
bis 15. IV. aus Krauskohl allein. 


Der ganze Wurf wog 

am 2&8. IIL. 1899 207.0 er. am 7, IV. 1898 340.2 er 
29. TIL. 1899 202.0 8. IV. 1899 3754 » 
30. TIL. 1899 208.0 9, IV. 1899 392.0 
31. I. 1899 2100 10. IV. 1899 4155 
1. IV. 1899 222.0 11. IV. 1899 430.2 
2. TV. 1890 230.0 12. IV. 1899 435.5 
3. IV. 1899 2480 3. IV. 1899 450.0 
t. IV. 1899 256.0 t IV. 1899 475.0 
5. IV. 1899 275.0) » 15. IV. 1899 480.0 
6. IV. 1899 312.5 


Die Gewichtsverdopplung erfolgte in 13 Tagen. 


Milchanalysen. 

Milchanalysen wurden im Ganzen drei ausgefiihrt, und 
zwar zwel Serien von tiglichen Bestimmungen des Eiweisses, 
des Fettes und Zuckers, und eine Aschenanalyse. Auch hier 
wurden vom Tage der Geburt an bis iiber die Zeit, welche 
bis zur eingetretenen Verdoppelung des Anfangsgewichtes der 
Fett und Zucker be- 
-timmt. Analyse IT wurde an der Milch desselben Thieres aus- 


Jungen vergeht, hinaus tiiglich Eiweiss, 
vefiihrt, dessen Junge auch gewogen wurden. Zu Analyse | 
‘ehlen die zugehérigen Gewichtsbestimmungen der Jungen. Zur 
A\schenanalyse wurde Milch von 4 Meerschweinchen, welche 
an ein und demselben Tage je zwei Junge geworfen hatten, 
vesammelt, und zwar vom Tage der Geburt an bis zum 15. 
Tag nach derselben. Die Gewinnung der Milch war eine sehr 
eichte. Bis zum 6.—8. Tage nach der Geburt ist die Milch- 


-ecretion eine ziemlich reichliche. dann nimmt sie aber rasch 


, 


ab. um oft schon am 12.—1%. Tage ganz zu versiegen. 
Analyse [,. 
Die zu dieser Analyse verwendete Milch wurde von einem 
ca. L Jahr alten Meerschweinchen, das am 27. XI. 1898 zwei 
Junge geworfen hatte, gewonnen. Die Resultate der durch die 








angefiihrten 
Anfangsgewichtes dieses 





taglich ausgefiihrten Bestimmungen erhaltenen Zahlen gibt dic 
beistehende Tabelle. Leider konnte die Zahl der Tage, welche 
der Wurf brauchte, um sein Anfangsgewicht: zu verdoppeln. 
nicht bestimmt werden. Ich nahm deshalb das Mittel aus dey, 


Bestimmungen — als 


Wurfes an. 








Datum 


Melkung 


100 Gewichtsthetle Meerschweinchenmilch enthalten : 


Casein 





Alburnin 


summe 


der 


Kiweiss- 


stoffe 





1SO8 
[808 
LSOS 
[SOS 
1898 
1SOS 
[SOS 
ISOS 
1SOS8 
[SOS 
1SO8 
[XO 


LSU 


ISOS 
ISOS | 


[SOS 
[SOS 


[ROR | 


Das Mittel aus den vom 27. Xf.—11. NIL ausgetiihrte: 


Bestimmungen ergibt: 





Casein 


Albumin 


Fett 


Zucker . 


‘ 
@,° @,° F a 
a ee ee ee ee en 
. o . ° e o . ° 4 o PS ° ° * o ° 2 Py 


0.66 
Q.50 
O59 
O.O8 
(0.60 
Q.5s 





~ 

-— ~~ 
— Se 
Ot — in ss) 


t 
-_ 
—_ 


~] 


4.60» | 
049° f 


7.31") 
2.51" 5 





Verdoppelungszeit 


_— 
~~ 


wi es GS 


— 29 SF 


ee ee OS 


- ° 

—_ = = | _— 
—— 

a ad 


5.09" , Eiweiss,, 


Das Mittel aus 





Bestimmungen ergibt: 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom ; 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


Vom 


28. 


29 


—~ 


~] 


, a. 


. XII. 


XII. 


XI. 


XII. 


D. XII. 


Casein , 


Albumin .. 


Fett 


Zucker... 


1898 : 


L898 : 


. 1898: 4.5 


1898 : 


1898 : 


1898 : 


1898 : 


1898 : 


1898 : 


1.3025 
hieraus 
und. . 


den vom 


12. 


403° , | 


0.33 ° 
7.56 ° 


| 


2230, 


Zahlenbelege. 


1.3025 er. 


4.9282 


hieraus 


hieraus 
und. . 


4.9050 er. 


4. S886 
hieraus 
und. . 
4. 
t.9512 
hieraus 
und. . 


hieraus 
und. . 


SS86H gr. 


4.9550 gr. 


8.7001 
hieraus 
und. . 


8.7001 er. 


4.9644 


hieraus . 
und . 
9644 gr. 


Mileh 


2 er. Milch 


Milch 


gr. Milch 


Milch 


2 


Milc} 


gr. Milch 


Milch 


Mil 








ch 


2 er. Milch 


l 


436°. Eiweiss. 


gaben 0.1840 gr. Casein und 


vaben 


. 0.1155 
. 0.0679 
(O87 
0.5532 
. OB3111 
. 0.2450 


gaben 0.0251 


O.5908 
» 0.3110 
. 0.2396 


gaben 0.0290 
0.5466 

. . « O.BO98 
. . 0.2366 
gaben 0.0286 
O.D534 

. 0.3125 

~ 0.2408 
gaben 0.0298 
O.D486 

. « ~- 0300 
- 0.2386 
gaben 0.0291 
O.5516 

. «- 0,3102 

. . 02412 
gaben 0.0294 
1.0966 

. . 0.6098 

. 0.4816 
gaben 0,0389 
0.6050 

- « « 08847 


« 0,2202 


gaben 0.0246 


Fett 
Casein = 
Alburmin == 
Casein und 
Fett = 
Casein 
Albumin == 
Casein und 
Fett 
Casein 
Albumin = 
(Casein und 
Fett 
Casein 


Albumin 
Casein und 
Fett 

Casein 


Albumin 
Casein und 
Fett 
Casein = 
Albumin = 
Casein und 
Fett 
Casein = 
Albumin 
Casein und 
Fett 


Casein 


Albumin = 
Casein und 
Fett 

Casein = 
Albumin = 


Fett 





XII.—14. XII. ausgefiihrten 


BR.RD”! , 


5.21 ° 


0.66 ° 


Fett 


6.51°. 


4.93 ° 
O.D0" 
Fett 

6.34" 
4.88” 
0,59 ° 
Fett 


6.55 ° 


4.83) 


ODS”. 


Fett 


631°. 


4.86%) 
0.602) 


Fett 


6,29 9). 


484° 


O.D8 ° 
Fett 
6.25° 


4.86 ° 


QAO" , 


Fett 
7 AW) Y 


53° 





Vom 6. 


Vom 


~ 


Vom &. 


Vom 9. 


Vom 


Yom 


Vom 


Vom 


Vom 


XII. 


7. NIL. 


XII. 


XII. 


10. NI. 


Lt. NIL. 


12. XII. 


13. XII. 


14. XII. 


1898 : 


[ROS : 


ISOS : 


[S898 : 


[808 : 


[SOS : 


[R08 : 


PSOS 


1SOS : 


E6660 ¢ 


hieraus 


hieraus 
und . 


4.9226 gr. 


YOO? 
hieraus 


und . 


D002 er. 


2 DD22 
hieraus 
und . 
2.5922 «1 
2.5012 


hieraus 


2 dSII 
hieraus 
und. 
POSIL gr 


- 
r 


r. Milch 
0.5725 


. . a ° * . . (), I i i) 
*. Milch 0,0222 


gaben 
> 0.6140 
. 0.4122 


> 


teraeae [re 

2 vr. Milch gaben 0.0202 
2 » 6018 

c++ ss + Oe 
sees « + eee 
Milech gaben 0.0186 

> 0.6028 

» * . 4025 

cs «> » - OC 
Milech gaben 0.0192 


O. 3004 
> « - OC 
~ « » « 900] 
0.0098 
03234 
0.2112 


~ Milch 


saben 


und. ss * = oe 
25012 vr. Mileh gaben 0,0097 
2 GOLB > > O3B1L05 
hieraus s+ 2 o = « OOS 
und. . . «6 . . OL086 
2.6013 gr. Milch gaben 0,0086 
: 25112 » (), 2905 
hieraus ere . OL882 
und. . sv ew > « OO 
25112 vr. Milch gaben 0.0076 


0.2926 
. 0.1922 
ieee « ae 
. Milch gaben 0,0086 


Analyse Il. 


ry Ee . 
gaben 0.9732 gr. 


» 


Casein und 
Fett 
Casein 


Albumin = 
Casein und 
Fett 

Casein 


Albumin = 
Casein und 
Fett mene 
Casein 
Albumin = 
Casein und 
Fett 
Casein) = 
Albumin == 
Casein und 
Fett 
Casein = 
Albumin = 
Casein und 
Fett 

(Casein 
Albumin == 
Casein und 
Fett femme 
Casein = 


Albumin = 
Casein und 
Fett =e 
Casein) == 
Albumin = 
Casein und 
Fett =m 
Casein = 
Albumin = 








Die zu dieser Analyse verwendete Milch stammte you 


einem ea. 


Junge geworfen 


1 Jahr alten Meerschweinchen, das am 10. IL. zie 
Die Bestimmung der Zeit, welche |: 


hatte. 


zum Eintritt der Verdopplung des Anfangsgewichtes  vergine. 


ergab 12! 2 Tage. 






















Die tolgende Tabelle gibt eine Uebersicht iiber die er- 
haltenen Resultate. 





100 Gewichtstheile Meerschweinchenmileh enthalten: 


Datum 
~umme 





der 
Melkung Casein Albumin — Fett Zucker 
Albumin 
lO. IL 1899 4.41 0.70 a1 8.4 1.50 
lt. Il 1899 d,10 0.67 D.77 8.65 1.55 
12. Il. 1899 3,14 0.66 DRO 8.40 1.60 
13. Ik 1899 4.97 0,72 d.69 8.51 2.10 
lt. IL 1899 4.59 0.58 | 5,17 7.87 1.96 
Id. Il. 1899 4.89 O64 D.D3 6.51 1.04 
l6. TI. 1899 AY O.64 9.13 t.96 2 O00 
7, I. 1899) 4.33 0.51 4.84 540 2,00 
Is. IL. L899 4.88 0.57 DAD 6.33 2 40 
9. Tf. 1899 4.73) OD+4 9.29 6.39 2.410) 
20. II. 1899 4.62 ODD 5.47 6.56 2.34 
21. If. 1899 4.82 O.58 DA 6.62 2.15 
22. If. 1899 4S} 0.59 D453 6.38 2,15 
23. II. 1899 5.21 0.68 DRY 6,47 2,20 
24. II. 1899 5.07 0.59 D666 | 6.27 2.15 
25>, If 1899 | 4.69 0.57 5,26 7.61 2.50) 
26. IL 1899 | 4.09 O44 153 | = 6,55 3,00 
27, I. 1899 | 445 0) (049 L.64 7,22 2.965 
28. Il. 1899 3.96 0.50) £46 79 2.49 
Das Mittel aus den vom 10. Il — 23. IL. ausgetiihrten 
bestimmungen ergibt : 
Lace S68 */0 | Summe 540 ” 5 
Albumin 0.61 > | 
Fett 6.96 
Zucker 2.02 
Das Mittel aus den vom 24. Il — 28. IL. ausgefiihrten 


bestimmungen ergibt: 
Casein 439 °%o | 
Albumin 052 » f 
Fett 6.68 

Zucker 2.61 


Summe 4.91 °» 





Analytische 


1.3112 er. 


1.3225 gr. 


2.6112 er. 


_—~ 


1402 or. 


1.3286 gr. 


4.0028 or, 





selege. 


~ 0.2115 
0.1109 
O.OL7S8 
QO.1805 
~ OL135 
0.0670 
0.0089 
O.1795 
- 0.1112 
. 0.0681 
0.0088 
0.3525 
~ O1300 
0.0190 


0.1748 
. O1102 
. O.0644 
(),0082 
0.1517 
. 0.0866 
. 0.0650 
0.0086 
0.3788 
0.1986 
0.1800 
0.0260 
O.4015 
~ 0.2228 
0.1786 
0.0214 
Q.5502 
0.3106 
0).2395 
().0282 
0.2814 
. 0.1612 
. 0.1200 
0.0138 





gaben 0.3228 gr. Casein und Fet} 


Fett = 8.41 
Casein == 4,41 


Albumin = 0.74) 
Casein und Fett 
Fett == §,60 ° 
Casein =) 10 
Albumin = 0.67 
Casein und Fett 
Fett = 8.40” 
Casein =)5.14 
Albumin = 0.66 
Casein und Fett 
Fett == 8,h1 "» 
Casein = 4.97 
Albumin = 0.72 
Casein und Fett 
Fett = 7,87 
Casein == 4.59 
Albumin = 0,58 
Casein und Fett 
Fett == 6,51 ° 
Casein) = 4,89) 
Albumin = 0.64 
Casein und Fett 
Fett == 4,96 ” 
Casein £49 
Albumin = 0.64 
Casein und Fett 
Fett = 5.4) | 
Casein = 4,33 
Albumin = 0.51 
Casein und Fett 
Fett = b, 
Casein -'== 4.85 
Albumin = 0.57 


oon 
oy 


Casein und Fett! 
Fett — §,39° 
ine 


Casein = 4.19 
Albumin = 0.54 


Vom 20. IL. 
Vom 21. I. 
Vom 22. Il. 
Vom 23. IL. 
Vom 24. IL. 
Yom 25. IL. 
Vom 26. HI. 
Vom 27. Il. 
Vom 28. IL, 
Die 


1899: 


18994: 


1894: 


1849: 


1894: 


1899: 


1899: 


1899: 


L899: 


2.5001 gr. Milch 


hieraus 
und . 
2 5001 
5.0012 
hieraus 
und . 


er, 


\OO12 gr. 


1.5500 
hieraus 
und . 


» 


1.3500 er. 


12511 
hieraus 
und . « 


1.2511 ¢ 


1.3122 
hieraus 
und . 


; 


e 


1.3122 er. 


1.3002 
hieraus 
und. . 


1.3002 er. 


2.7116 
hieraus 
und . 


2.7116 gr. 


2.6112 
hieraus 
und . 


26112 er. 


2.5112 
hieraus 
und . 


2.5112 gr. Milch 


» 


Milch 


o 


gaben 


gaben 


saben 


Milch 


0.2799 gr. 


. 0.1642 
. O11D6 
0] iA) 


0.5726 


. 0.3312 


0.2412 
0.0204 
O.1516 


~ 0.0862 
. 0.0654 


Milch gaben 0.0080 
0.1462 

» OSLO 

omen * = aia 
Mileh gaben 0.0086 
O.1-490 

‘ o « « - 0.0824 
ot ae . »« 0.0666 
Milch gaben 0.0078 
0.1609 

a . 0.0990 

i te . O61 
Milch gaben 0.0075 
(2890 

‘ ‘ . O.1778 
te 
Milch gaben 0.0120 
: 0.2976 

i he . O.L886 

i Se ey ~ O.1LOR6 
Milch gaben 0.0130 


caben 


0.2442 


. O.14-46 
~ 0.0996 


0.0126 


Aschenanalyse. 





Casein und Fett 


Fett 
Casein 


6.56 eo 


t.62 


Albumin = 0.55 
Casein und Fett 


Fett 6.62 95 
Casein = £82 
Albumin == 0.58 » 
Casein und Fett 
Fett - 6.38 "5 
Casein = +84 


Albumin = 0.59 
Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


ee OY 


—s O44 9 


- 521 


> 0.68 


Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


== 6,27 °/o 


7.07 


~~ Q.59 


Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


- 7.61 9 0 


= 4.69 


— D7 


Casein und Fet! 


Fett 
Casein 


= 6.59 9/5 
== 400 > 


Albumin = 0.44 
Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


- 7.22 ° 
>= 4.15 


- 0.49 


) 


Casein und Fett 


Fett 
Casein 
Albumin 


-_ —- 


= 29.49 "/o 
- 3.96 


~ ( roo » 


Aschenanalyse, deren Belege in der Arbeit tiber die 
beziehungen der Asche des Siiuglings zu denjenigen der Asche 


der Milch beim Meerschweinchen!) niecdergelegt sind, ergab 
folgendes Resultat: 


1) Emil 


>. 596 1899. 





Abderhalden., 


Diese 


Zeitschrift. 


)- 


Rd. 


=f. 


Heft 4, 





100 Gewichtstheile Mileh enthalten: 


Reg wicca es ee ee ee ORO Ee. 
oF a ee 
cl. code Sa leak igh ge eae gk a eg 
FOiVex «i 4 eee ee 
Cee & ~« aoe le Bee ee eee 
ee 
PeGy * Gt + oe @ le oe & 2 





summe der Aschenbestandtheile O.SO00Q# er. 
Sauerstoffiquivalent des Chlors  . 0.0225 


O7779 gr. 


Auf der folgenden Tabelle (Seite) 457—458) tiberblickt 
man die Resultate der angefiihrten Milchanalysen. 

Die Tabelle zeigt, dass die gefundenen Werthe — aus 
den einzelnen Analysen vom Tage der Geburt des Wurtes 
an bis zur Verdoppelung des Anfangsgewichtes desselben  }e- 
rechnet — fiir die Eiweissstolfe, das Caleium und die Phos- 
phorsiiure beim Hund IT und I, beim Schwein I, beim = Schat 
und bei der Ziege mit den zugehdbrigen Werthen, die Wach-- 
thumsgeschwindigkeit) des Wurfes betretlend, wachsen. — Die 
weiter unten folgende Tabelle illustrirt das Gesagte. Schwein |! 
und Ul weichen vom genannten Gesetze ino sehr erheblichem 
Maasse ab. Wiihrend die Zusammensetzung der Milch der 
Schweine IH und JI nicht wesentheh von der des Schweines | 
abwich, war die Wachsthumsgeschwindigkeit der Jungen der 
Wife der beiden ersteren Schweine viel groésser als die der- 
jenigen des Schweines |. Diese Erscheinung findet ihre kr- 
kliirung in der Natur des beobachteten Materials. Beim Schwein 
stehen mir im Ganzen 5 Bestimmungen der Wachsthums- 
veschwindigkeit) neugeborener Thiere zu Gebote. Drei dieser 
Bestimmungen wurden an Schweinen ausgefiihrt, welche in der 
Lmegebung von Basel gehalten wurden und alle von derselben 
Rasse — niimlich franzOsischer — waren. Die Jungen diese! 
Thiere verdoppelten ihr Gewicht in 14, 13 und 914 Tagen. 
Zwei Bestimmungen wurden an den Jungen von Schweine! 
ausgefiihrt, welche einer nicht genauer festzustellenden Bastar 
rasse angehdrten. Die Jungen dieser Thiere verdoppelten |r 
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Zusammenstellung der Resultate der Analysen ausgefihrt : 





Nach eingetretener Verdopplunge des Anfangsgewichites des Wurfes desselben Thieres, 
5 BS 


dessen Milch analysirt wurde. 





100 Gewichtstheile Milch enthalten: 





species Summe | 


ws der | Fett | Zucker 
TIwWelss- 
stotfe 


Al- 


Casein : 
bumin 


Keo NagQ 


| 


Summe 
der 
Aschen- 
bestand- 
theile 





Hund | 442 


2.34 


Schwein | 3.07 1,29 0.0942 0,0756 | 0.0824 0.0039 | 0.2402 | 0.0148 








Schwein I 3.20 1.03 0,0921 0.0743 0.0711 0.0042 0.2378 0.0150 


Schwein III 3,23 1.06 0.0985 0.0739 0.0673 0.0042. 0.2406 0.0144 


4 O7 O52 0.0956 0.0847 0.1213 


O1114 


Schaf O.O00448 0.2350 0.0147 


Ziege 2.6 O,d8 0.1329 0.0623 0.0035 | O,1987 0.0156 


Meerschweinchen I 4OS 0.33 


Meerschweinchen II 439 O52 6.68 











O,2044 
0.2919 
0.3000 
0.2810 


0.2845 


0,7970 
0,7704 
0.7838 
O,8094 


0.7838 











Anfangsgewicht in beiden Fiillen in 6!/2 Tagen. Die Miitter 
beider Wiirfe waren exquisite Mastschweine. Die sehr rasche 
Korpergewichtszunahme der Jungen erkliirt sich am unge- 
zwungensten durch die stattgefundene Zuchtwahl, indem = zu 
diesen Mastthieren jedes Mal Thiere gewiihlt wurden, welche 
sich durch ein rasches Wachsthum und raschen” Fettansatz 
auszeichneten. Es ist auch den Landwirthen wohlbekannt, dass 
het den Schweinen die Wachsthumsgeschwindigkeit der Jungen 
eine auffallend verschiedene ist. Weil in den beiden genannten 
Fiillen sicher erwiesen ist, dass die jungen und die alten 
Schweine sich nicht unter normalen Verhiiltnissen befanden, 
<> habe ich dieselben von der untenstehenden Tabelle aus- 
veschlossen. 

Ebenfalls nicht in die Tabelle gehéren die bei den Meer- 
<-hweinchen gefundenen Werthe, die Zusammensetzung der 
Milch und die Wachsthumsgeschwindigkeit der neugeborenen 
Thiere betreffend, und zwar aus folgendem Grunde. Die Tabelle 
enthilt eine Vergleichung der Beziehungen der Wachsthums- 
veschwindigkeit des Siiuglings zur Zusammensetzung der Milch 
derselben Species. Beim Meerschweinchen darf von diesen Be- 
ziehungen — wenigstens in direktem Sinne — nicht gesprochen 
werden, indem, wie oben bei den Meerschweinchen angefiihrt 
wurde, die Verdoppelung des Anfangsgewichtes in der ange- 
gebenen Zahl von Tagen bei Ernihrung mit griinem Futter 
erfolgte und nicht bei Muttermilchnahrung. Bei ausschliesslicher 
Ernihrung mit Muttermilch nimmt das Korpergewicht der jungen 
Meerschweinchen ab. Es spielt eben die Muttermilch bei den 
Meerschweinchen eine ganz untergeordnete Rolle. Die jungen 
Meerschweinchen sind gleich nach der Geburt auf eisenreiche 
Nahrung angewiesen. <A priori war nicht zu erwarten, dass 
die Milech der Meerschweinchen eine Zusammensetzung  auf- 
welst, welche zu der Wachsthumsgeschwindigkeit der Jungen 
in denselben Beziehungen steht, wie bei den iibrigen Thier- 
species. Leider liefern die Meerschweinchen nur sehr wenig 
Milch, es konnten deshalb nicht in der Milch ein und desselben 
Thieres simmtliche Stoffe ermittelt werden. Die ausgefiihrten 
Analysen erschweren auch den Vergleich mit denjenigen der 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVIL. Of 
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ibrigen Thierspecies insofern, als nicht zu allen Milchanalysey, 


die zugehdrigen) Zahlen der Wachsthumsgeschwindigkeit  de- 
Wurfes vorhanden sind. Nur beim Meerschweinchen IL ist) die- 
der Fall. Zu den Milchanalysen von den Meerschweinchen I u. [| 
wurde die zugehdrige Wachsthumsgeschwindigkeit) der Jungen 
wus dem Mittel der ausgefiihrten Bestimmungen dieser Grosse 
an anderen Wiirfen berechnet. Die Berechnung ergab 14 Tage. 
Fassen wir die angefiihrten Milchanalysen der beiden  obigen 
Thiere zusammen, so ergibt sich: 





. Zeit der 100 Theile Milch re ee 
Verdoppelung des 


Korpergewichtes 

des neugeborenen ce c 

Meerschweinchens Miwelss Asche Kalk Phosphorsiiure 
in Tagen 





lt D.09 O7779 O.2417 0.2880) 


Vergleicht man diese Werthe mit den in der unten 
folvenden Tabelle angefthrten, so sieht man, dass das Meer- 
schweinchen ebenfalls dem  Gesetze, die Beziehungen der 
Wachsthumsgeschwindigkeit’ der Jungen zur Zusammensetzuneg 
der Milch betreffend, sich fiigt. Dass die Uebereinstimmung mil 
den entsprechenden Werthen des Schweines, dessen Junge 
ebenfalls 14% Tage zur Gewichtsverdoppelung brauchten, eine 
nicht vollkommenere ist, diirfte seinen Grund vielleicht darin 
haben, dass die Milch zur Aschenanalyse nicht vom gleichen 
Thiere stammite, dessen Junge gewogen wurden. 

Der Umstand, dass das Meerschweinchen = sich dem 
genannten Gesetz figt und dass, wie ich friiher’) gezeigt habe. 
die Aschenzusammensetzung des Siuglings und der Milch iiber- 
einstimme, ist auffallend. Sollten diese Thatsachen nicht aus de! 
Descendenzlehre zu erkliren sein? Dass dennoch auch bein 
Meerschweinchen das genannte Gesetz zu Reeht besteht, sche! 
mir darauf hinzudeuten, dass es in der phylogenetischen Eut- 


1, Diese Zeitschrift. Dieser Band 27. Heft 4. S. 356. 1899. 
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wicklung der Meerschweinchen Generationen gab, ber denen 
die Muttermilch dieselbe Rolle spielte wie bei den tbrigen 
Vagethieren. 


Beachtenswerth sind noch die folgenden Eigenthiimlich- 
keiten des Meerschweinchens. Wiihrend die meisten iibrigen Nage- 
thiere sich durch eine grosse Anzahl von Jungen auszeichnen, ist 
die Zahl der Jungen bei den Meerschweinchen eine beschriinkte. 
sie betrigt bei der ersten Geburt) gewohnlich zwei. Dieser 
Zahl entspricht auch diejenige der Zitzen. Die Meerschweinchen 
besitzen nur 2 in der Inguinalgegend = sitzende  «Brustdriisen 
bei den weiteren Geburten steigert) sich die Zahl der Jungen 
vewOhnlich auf vier, aber es kénnen auch 5—b6 Junge geboren 
werden, meist finden sich dann todte darunter. Auch hierin 
machen die Meerschweinchen eine Ausnahme von den iibrigen 
Siiugethieren, indem bei diesen, soweit meine Erfahrungen 
reichen, im Allgemeinen nicht mehr Junge geworfen werden, 
ils Zitzen vorhanden sind. Ist nicht diese Steigerung der Zahl 
der Jungen als Atavismus zu deuten ? 

Die folgende Tabelle gibt eine Uebersicht tiber die Be- 
zichungen der Wachsthumsgeschwindigkeit des Siiuglings zur 
7usammensetzung der Milch bei verschiedenen Siiugethieren. 
Die fettgedruckten Zahlen bedeuten, dass dieselben nach den 
zit Anfang dieser Arbeit angefiihrten) Principien gewonnen 
wurden. Leider konnten beim Menschen, beim Pferd, beim Rind 
und bei der Katze die angeftihrten Zahlen nicht auf gleiche 
Weise einer Revision unterworfen werden, wie bei den tibrigen 
Thierspecies. Ich hoffe jedoch auch fiir die genannten Species 
die genaueren Werthe noch ermitteln zu kénnen. Die Zahlen 
fiir den Menschen, das Pferd und das Rind sind dem Lehrbuch 
des Herrn Prof. G. v. Bunge?!) entnommen, die Zahlen fir die 
Katze?) sind von mir selbst bestimmt worden. 


1) G. v. Bunge, Lehrbuch der phys. und pathol. Chemie, Aufl. 4, 
[898, 5S. 118. 


2) E. Abderhalden. Die Beziehungen der Wachthumsgeschwin- 


digkeit des Siiuglings zur Zusammensetzung der Mileh beim Kaninchen, 
ber der Katze und beim Hunde. Diese Zeitschrift. Bd. XXVI. Heft V, 


ISSO, S, 491, 





































100 Gewichtstheile Milch enthalten: 


Zeit der Ver- 
| dopplung des 
Korpergewichts | id aceite lalate aeialtiaih 








Species ....m oe Phosphor 
Thiere EKiweiss Asche Kalk A 
in Tagen saure 
Mensch [sO ().2 0.0328 O.04733 
Pferd | GO 4 124 O.131 
tind ‘7 ().7 0.160 0.197 
Liege 22 0.77138 0.1974 0 2840 
Schaf 15 0.8406 | 0.2453 0.2928 
Schwein 14 0.8071 0.2489 0.3078 
Katze | Qty 1.02 7 - 
Hund 9 744 1.3282 0.4545 0.5078 


Kaninechen 6 10.38 2.4998 O.S914 0.9967 


Studien tiber Histon. 
Von 


Ivar Bang, Christiania. 


Aus dem physiologisch-chemischen Laboratorium zu Upsala 


Der Redaction zugegangen am 25. Mai 1894 


r 


Vergleicht man die verschiedenen Korper, die man mit 
dem Namen Histon bezeichnet hat, mit) einander, so wird 
man sie so verschieden finden, dass es scheint, als ob man 
hierunter Korper ungleicher Art beschrieben hat. 

Kine kurze Uebersicht tiber die Entwickelung des Histon- 
hegriffes wird dies zeigen. 

Der Histonbegriff verdankt) Kossel!) seinen) Ursprung, 
indem dieser Forscher 188% zum ersten Male durch Salzsiiure- 
extraction aus dem Stroma der rothen Giinseblutkorperchen 
einen albumoseniihnlichen Korper darstelite, welchen er mit 
lem Namen Histon bezeichnete. Aus der salzsauren Losung 
wurde das Histon durch Steinsalz niedergeschlagen: der Nieder- 
<chlag loste sich wieder beim Entfernen des Salzes durch Dialyse, 
ind die Losung enthielt das Histon. Die neutrale Histonlosung 
zeigte folgende Eigenschaften: Sie wurde von den Neutral- 
sizen getillt. Alkalien und alkalische Erden erzeugten eben- 
als eine Fiillune. die im geringsten Ueberschuss des Fallungs- 
iiittels sich wieder l6ste. Ammoniak erzeugte auch Fillung 
ind diese Fiillune war im Ueberschuss von Ammoniak unl6s- 
eh. eine Eigenschaft, die als charakteristische Reaction auf 
Histon angesehen worden ist. Die neutrale  HistonloOsung 
coagulirte nicht beim Kochen. Mit Salpetersaiure bekam = man 


1) Diese Zeitschrift, Bd. VUE. 


Jt 
to 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie, XXVII 

















eimen Niederschlag, der beim Erhitzen verschwand und— bein 
Mrkalten wieder hervortrat. Die Biuretreaction war sehr schon. 
die Millon sche Reaction ganz schwach. Das Histon enthie!; 
eme Stickstoffmenge, die zwischen 17.95 ° 0 und 18.46 °.0 nae! 
der Darstellung (Fillung mit Alkohol-Aether oder mit Ammoniaak 
varirte. Weiter enthielt das Histon 0.5 %o 0S. 

Mehrere Jahre nach WKossel’s Entdeckung des Giinse- 
bluthistons wurde ei neues Histon aus der Thymusdriise vou 
Lilienfeld?!) dargestellt. Das Histon kam ier in Verbindune 
mit Nuclein als Nucleohiston vor. Dieses Histon wurde you 
Lilienfeld als identiseh mit dem Ginsebluthiston angesehen, 
da oes deselben Eigenschaften wie WKossels Histon hatte: 
doch amit) emer Ausnahme: Lilienfeld’s Histon coaeulirte 
beim Kochen oder, correcter ausgedriickt. wurde beim Kocher 
der neutraien Losung ausgelillf, Nossels aber, wie oben ian- 
eefithrt, nicht. Lilienfeld’s Histon stammte von den weisser 
Blutkorperchen im Thymus her. In Uebereinstimmung Iermit 
konnte er auch dasselbe Histon aus den Leucocyten des Blute- 
und aus anderen an Leucoeyten reichen Organen, wie der Milz. 
isoliren. Auch in den Vestes will er ein Histon gefunden haben, 

ln dem von Mathews) aus einem Seeigel (Arbacia) isolir- 
ten «Histon. begegnen wir einem von dem gewohnlichen sel) 
abweichenden  Worper. — Erstens wurde dieses Histon, vor 
Mathews aueh Arbacin genannt, nicht oder richtiger imu 
jiusserst unvollstiindig von Ammoniak medergeschlagen. Weite: 
enthielt das Arbacin nur 15.91 °o Stickstoff im Gegensatz 7! 
ca. TR.0 bet Kossel’s Histon. Endlich besass das Arbaci 
zwel Charakteristische Eigenschatten der Protamine: es) wured: 
von den Alkaloidreagentien tn neutraler oder schwach alkalise!: 
Losung gefallt und gab selbst mit einer Eiweisslosung eine 
Niederschlag. Dao nun Mathews gar nicht aneibt. inwiewe! 
die echten Histone diese zwel Protaminreactionen geben, uh 
da auch sonst keiner eine solche Beobachtung tiber das Ve 


1 Diese Zeitschritt. Ba. NVIULL. 
2) Diese Zettsehrift, Bd. NNO. 
4) Diese Zeitschrift. Bd. NNIV. a! 
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hiiltniss der echten Histone zu diesen zwei Reactionen ver- 


Offentlicht hat. so ist es ganz merkwiirdig, wenn man bei 
Mathews lest, dass das Arbacin «sich von anderen Histonen 
nur dadurch unterscheidet, dass es nieht durch Ammoniak 
niedergeschlagen werden kann 

In mehreren Beziehungen ist auch das von Schulz?) 
durch Spaltung des Hiimoglobins dargestellte Globin, welches 
auch als ein Histon angesehen worden ist. von den echten 
Histonen verschieden. Dieser Korper wurde zwar auch aus 
neutraler oder schwachsaurer LOsung von Ammoniak, Alkalien 
und alkalischen Erden niedergeschlagen, der Niederschlag war 
aber im Ueberschuss des Fiillungsmittels — auch Ammoniak — 
leicht léshch. Dagegen war der Niederschlag von Ammontiak 
im. Leberschuss von NH, unloslich, wenn die Losung 1—2° o 
Salmiak enthielt. War das Globin in’ Ammoniak gelOst. so 
konnte man auch durch Zusatz von Salmiak den Niederschlag 
wieder erzeugen. In seinen tibrigen Reactionen war das Globin 
den gewoOhnlichen Histonen ganz iihnlich. Der Stickstoffgehalt 
des Globins war 16.81 °o N. also ca. 1.20 ° 0 weniger als 
Kossels Histon. 

Wiihrend man ohne Weilteres dem Arbacin und Globin 
einen Platz zwischen den Histonen gegeben hat, beansprucht 
die Albuminose Miescher s?) aus unreifer Salmsperma nach 
ineiner Ansicht viel mehr eine solche Stellung. Dieser Korper 
wurde von Ammoniak niedergeschlagen, der Niederschlag war 
im Ueberschusse von Ammoniak unldslich. Sein Stickstofl- 
eehalt war ungefiihr derselbe wie beim Giinsebluthiston 
ca. OOo N weniger. Als Miescher aber fand, dass die 
Albuminose von HgCl,, das Giinsebluthiston nicht fallt, nieder- 
veschlagen wurde, sah er sie nicht als ein Histon, vielmehr 
ils eine eigenthiimliche Albumose an. 

Durch diese kurze Uebersicht, in der ich im Wesentlichen 
alles, was wir vor Chemischen Standpunkte tber diese Sub- 
~tanzen wissen. mitgetheilt habe. meine ich auch bewiesen zu 


1) Diese Zeitschrift. Bal. XXIV. 


~) 


2) Archiv f. experiment. Pathologie u. Pharmacologie Bd. 37 
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haben, dass die als Histone beschriebenen Korper so verschieden 
sind, dass es in der That schwer ist zu sagen, was tiberhaupt 
die Histone charakterisirt. Aus diesem Grunde scheint mir 
eine genauere Untersuchung der «Histone» sehr wiinschenswerth. 

Kine solche Untersuchung habe ich, der Anregung 
Prof. Hammarsten’s folgend, ausgefiihrt. Ich bin auch 
Prof. Hammarsten fiir seine immer liebenswiirdige Unter- 
stiittzung withrend dieser Arbeit zu grossem Dank verpflichtet, 

In Verbindung mit diesen Untersuchungen hatte ich vor 
Allem auch eine andere Frage zum Gegenstand niiherer Priifung 
zuoomachen gehofft. Bekanntlich sieht Kossel!) die) Histone 
als eine) Verbindung von Protamin und Eiweiss an, indem er 
niimlich durch Mischung von Protamin- und Eiweissl6sungen 
und Zusatz von Ammoniak einen Niederschlag bekam, der sich 
in jeder Beziehung wie Histon verhielt. 

Ich hatte mir auch deswegen eine gréssere Menge Macrelen- 
sperma verschafft. Bei der Verarbeitung des Sperma= zeigte 
es sich aber, dass es kein Protamin enthielf, es war also un- 
reif. Datiir fand ich in reichlicher Menge eine Substanz, welche 
Miescher s Albuminose aus Salmsperma ganz iihnlich war. 
Diese Substanz, welche ich kurz Scombron benenne, habe 
ich dann in) Verbindung mit den Histonen untersucht. — Im 
Ganzen habe ich die zwei Histone, Ginsebluthiston und Thymus- 
histon, das Globin und endlich das Scombron untersucht. Da 
mir kein Protamin zur Verfiigung stand, konnte ich die letzte 
Aufgabe, die Protamineiweissverbindung, nicht in Angriff nehmen. 
allerdings eine Liicke meiner Arbeit. 

Meine Arbeitsmethode war die folgende: 

Auf gewohnliche Weise stellte i¢éh mir Nucleohiston und 
Giinseblutkorperchenstroma dar, extrahirte diese mit 0,8 °/o 1gel 
HCl 2% Stunden, filtrirte die Lésungen und schlug die Histone 
durch Natronlauge nieder. Der Bodensatz wurde in ziemlic! 
viel Wasser mit einer Spur HCl gel6st und die filtrirte Losung 
wieder mit Natronlauge gefiillt. Diese Procedur wurde meli- 
mals —- ein bis drei Mal — wiederholt.. Endlich bekam = ieh dis 


1) Deutsche med. Wochensehrift. 180-4. | 
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Histone nach Alkohol-Aetherbehandlung als weisses, staubendes 


Pulver, das sich nicht vollstiindig in verdiinnter Salzsiiure 
loste. Weiter wurden auch die Histone nach Kossel’s 
Methode (Fallung der salzsauren Losung mit Steinsalz, Dialyse 
und Fiillung mit Aether-Alkohol) dargestellt. 

Die Macrelensperma wurde zuerst mehrmals mit Alkohol 
ausgekocht, getrocknet und nun mit Salzsiiure extrahirt. Das 
Extract wurde mit NaOH gefallt und dann wie oben angefiihrt 
weiter behandelt. Das Scombron war nach der Behandlung 
mit Alkohol und Aether giinzlich in verdiinnter Salzsiiure 
loslich. = Scombronihnliche Worper lassen sich auch aus dem 
unreifen Sperma von Hering und Quappe darstellen. 

Das Globin habe ich aus krystallisirtem Hiimoglobin) vom 
Prerde nach Schulz dargestellt. 

Ich gehe nun zu meinen eigenen Untersuchungen tiber 
und fange mit der wichtigsten Reaction auf Histon. der 
Ammoniakreaction, an. 


Die Ammoniakreaction. 


Zuerst habe ich die Richtigkeit der Angaben Kossel's 
und Lilienfeld’s tiber das Verhaltniss des Giinsebluthistons 
und Thymushistons zu Ammoniak constatiren’ konnen. Auch 
Globin und Scombron gibt mit Ammontiak einen Niederschlag. 
Vier Umstiinde sind jedoch hier yon der groéssten Wichtigkeit 
zu bemerken: 

1. das Verhiiltniss zu) Ammoniak, wenn die Losungen 
kein Ammoniaksalz oder keine Siure (wodurceh ein 
Ammoniaksalz gebildet werden koOnnte) enthalten: 

2. wenn die Losungen ein Ammoniaksalz oder eine Siiure 
enthalten: 

3. ist die Relation zwischen Ammoniak und Ammontiak- 

salz wichtig und 
ist es von Bedeutung, wie man das Ammoniak zusetzt 


ee 
. 


(ob schnell oder langsam). 

Was das erste Moment betrifft. so geben alle vier oben 
angefithrten Korper (Giinseblut- und Thymushiston, Globin und 
Scombron) in neutraler Losung, fret von Ammontaksalzen, mit 
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Ammoniak einen Niederschlag. Dieser Niederschlag tritt jedoch 


beim Globin nur dann ein, wenn man sehr wenig Ammoniak 
zur Losung setzt: schon ein Zusatz von O.1° o NH, gibt keine 
Fillung mehr. Setzt man dagegen eine solche NH,-Menge zu 
einer neutralen Losung von Giinseblut- oder Thymushiston, so 
bekormmt man eine reichliche Fillung. Enthalten aber diese 
Losungen nicht zu viel Histon (von O5—1,0°/0),) so 
brauceht man auch in diesen Fallen nur etwa O,5—1.0° » 
Ammoniak zuzusetzen, um eine Fiillung zu verhindern. 
Kine histonreichere Losung braucht mehr NH, hierzu. Die 
Histone lOsen sich also im Ueberschuss von Ammoniak, 
wenn die Losungen kein Ammoniaksalz enthalten. Es 
ist von Bedeutung, dass man alles NH, auf einmal zusetzt, sonst 
ist der sich Anfangs bildende Niederschlag in NH, schwerer lOslich, 
hesonders wenn WKochsalz dabet ist. Haben die Histone) eine 
lingere Zeit ino salzsaurer LoOsung gestanden, so werden. sie 
nach der Neutralisation besonders leicht im Ammoniak lOslich, 
obwohl sie sonst giinzlich unveriindert geblieben sind. Bein 
Scombron bekommt man auch mit Ammoniak einen Nieder- 
schlag, aber zum Unterschied von den Histonen und 
Globin tritt dieser Niederschlag ein, einerlel wievie! 
Ammoniak man auch zur Sceombronlésung zusetzt. 
Es ist also unmodglich, eine ammoniakalisehe Losung 
von Scombron zu bekommen. 

Wir haben also gefunden, dass die Histone und das 
Giobin sich in Ammoniak losen kOnnen, wenn die Lo6sungen 
keine Ammoniaksalze enthalten, und werden jetzt untersuchen, 
wie sich die Sache bei Gegenwart von Ammoniaksalzen 
verhalt. 

Geht man von einer ammoniakalischen Loésung des Giinse- 
blut- oder Thymushistons aus und setzt hierzu einige Tropten 
einer Ammoniaksalzlésung, so kommt der Niederschlig 
wieder zum Vorschein. Welches Ammoniaksalz man hierzu 
benutzt. ist ganz gleichgiiltig: von Salmiak und Ammonsulli! 
braucht man nur bis 0.2° 0 Salz der Lésung zuzusetzen, vou 
essigsaurem Ammoniak mindestens 0.5° 0, 
also im Uebersechuss von NHI 


Die Histone sind 
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sinzlich unléslich, wenn die Losungen ein Ammoniak- 
<alz enthalten, oder wenn die Bildung eines solchen 
durch den NH.-Zusatz stattfindet. 

Vergleichen wir hIiermit, was Schulz tiber Globin und 
dessen Verhiiltniss zum Ammoniak berichtet. Sehulz fand, 
dass eine ammoniakalische Losung von Globin durch Zusatz 
von Salmiak wieder niedergeschlagen wurde, resp. dass eine 
<alzsaure Globinl6sung durch Zusatz von NH, zwar gefiillt, 
nicht aber durch weiteren Zusatz wieder gelOst wurde. In der 
That habe ich auch dasselbe gefunden: das Globin kann aus 
einer ammoniakalischen Lo6sung durch Salmiak, wie auch aus 
<alzsaurer Losung durch Ueberschuss von NIL, niedergeschlagen 
werden. Hier ist also die Relation zwischen Ammontiak 
und Salmiak von grosser Wichtigkeit. 

Geht man z. B. von einer etwas verdiinnten Globinl6sung 
in O,L°.o NH, aus, so entsteht der Niederschlag durch Zusatz 
von 2—3°o Salmiak wieder und ist nun im Ueberschuss von 
NH, schwer l6slich. Wenn ich dagegen O,8° 0 NIL, anstatt 
O.1°'o NH, benutzte, so konnte der Niederschlag auch nicht 
durch Zusatz des gleichen Volumens 10° oiger Salmiaklosung 
wieder hervorgerufen werden. Bei einer globinreicheren Losung 
ist die Relation zwischen NH, und Salmiak eine andere, linmer 
aber fordert die Salmiaklosung sehr wenig NH, in der 
Losung, um den Niederschlag zu erzeugen. 

Hierin sind also die Histone und das Globin verschieden. 
Henn ber den Histonen ist es ganz gleichgiiltig, wie viel oder wenig 
A\mmoniak die LOsungen enthalten. Der Zusatz eines Ammoniak- 
<alzes bringt immer den Niederschlag hervor. Auch ist es 
hier ganz gleich, ob die Losungen arm oder reich an Histon sind. 

Was nun das letzte Moment, das Verhiiltniss dieser Sub- 
sfanzen in salzsaurer Losung beim Zusatz von NEL, angeht, 
<o sind die beiden Histone natiirlich auch in diesem Falle im 
Leberschuss von NH, giinzlich unléstlich es wird ja hier 
ein. Ammoniaksalz gebildet. Setzt man aber zur. salzsauren 
(lobinlésung einen Ueberschuss von Ainmoniak, so wird der 
‘ich Anfangs bildende Niederschlag augenblicklich wieder gelost, 
venn man alles NH, auf einmal hinzufiigh Globinl6sungen von 
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O50, OS o und 1.6% 0 HEL wurden z. B. durch Zusatz voy 
NH, bis zu 0.5% 0 freiem NH, nicht medergeschlagen, 

Wenn ich dagegen das Ammoniak vorsichtig und succes- 
sive zu der Cdobinlosung hinzufiigte. so konnte ich zu einer, 
zlemlich grossen Ceberschuss von NH, gelangen, ohne dass de 
Niederschlag sich wieder lOste. Die Ursache Inerfiir ist, das- 
das Globin, aus einer Losung, welche ein Ammoniak- 
salz enthalt, niedergeschlagen, sehr bald im Ueber- 
schuss von NH, unlostieh wird, 

Vielleteht ist es nicht tiberfliissig., anzutiihren, dass de) 
Niederschlag durch Ammoniak in allen Fallen nur ber alka- 
lischer Reaction der Losungen eintritt. Neutralisirt man da- 
gegen nun dieselbe amit NH. so bekommt man. selbstverstiind- 
lich keme Falling. 

ln oihrem Verhdltniss zum Ammontiak zeigen also di 
Substanzen Scombron. die Histone und das Globin = erheblich: 
Versceliedenheiten. indem) sie theils in Ammoniak allein, theil- 
In Ammonmak und Salmiak unloshch sind, theilweise aber auc 
sich in Ammoniak und Salmiak l6sen. Die einzige Ueberein- 
stimmune ber allen ist, dass man durch vorsichtigen Zusatz 
von NEL, einen Niederschlag bekommi, welcher ber Gegenwar! 
von Salmiak im Ueberschuss von NE, unl6slich ist, wenn man 
das NH, vorsichtig zusetzt. Dies ist aber lange nicht etwa- 
fiir die © Histongruppe Charakteristisches. Teh habe namic! 
eefunden, dass auch Vitellin sich ebenso verhiilt. Setzt- man 
zu-emer salzsauren Losung von Vitellin’ vorsichtig NH. so 
kann man einen bedeutenden Ueberschuss zusetzen, oline das- 
der Niederschlag sich wieder lOst. Aus vielen Organen habe 
ich mittelst Salzsiiureextraction Kiweisskérper) bekommen, dit 
sich ebenso verhalten, Auch die gewOhnlichen Acidalbuminat: 
isolehe habe ich mir aus Hiihnereiweiss und chemiseh reinen 
Fibrin dargestellt) zeigen dasselbe. Das Acidalbuminat aus Fibriy 
zelgte noch eine Uebereinstimmung mit Globin darin, dass es. 
in wenig Ammoniak gelOst (die LOsungen enthielten also keine 
Ammoniaksalze'), durch einen folgenden Zusatz von Salmiak 
sehr reichlich aufs Neue niedergeschlagen wurde. 


Wenn aber solche Uebergiinge vom Scombron Z| 








den Acidalbuminaten gefunden wurden, so diirfte es 
yziemlich schwer fallen, der Ammoniakreaction eine 
besondere Bedeutung als Histonreaction einzuritumen. 

Khe ich die Ammoniakreaction verlasse, darf ich wohl 
noch anfihren, dass der Niederschlag der Histone dureh Am- 
moniak und Salmiak nach einiger Zeit auch in Siiuren schwer 
lOslich wird, withrend der Histonniederschlag gleich nach der 
Killung sehr leicht in Sduren loshich ist. Sind dagegen die 
Histone durch Ammoniak allein ohne Salmiak niedergeschlagen, 
<0 bleibt auch nach Lingerer Zeit ihre Loshehkeit in) Siiuren 
unverindert. 

Endlich habe ich mehrere Oreane. wie Leber, Niere. 
Pancreas!) und Testes. auf Histone und histoniihnliche Substanzen 
untersucht, habe aber kee gefunden. Diese Oregane ent- 
halten also kein Histon, das durch Extraction mit 
Salzsiure von O.5° 90 —OS8°o sich extrahiren lisst. 

Wie Ammonmiak schlagen auch die Alkalien und alkalischen 
Erden die Histone, das Scombron und Globin aus ihren neutralen 
Losungen nieder. Im Gegensatz zur NH,-Fallung soll dieser 
Niederschlag im Ueberschuss von Alkahen leicht l6slieh sein. 

Die Histone werden schon bei der geringsten alkalischen 
Reaction niedergeschlagen: dieser Niederschiag lost sich wieder, 
wenn der Alkaligehalt) bis O.1° 0 steigt. Sind die Histone in 
Alkali gel6st. tritt auch der Niederschlag aufs Neue ein. wenn 
nan mit einer Siure zuriicktitrirt. zuerst, wenn nur ca. O.OL® 6 
(relies Alkali in der Lo6sung ist. 

Sind die Histone mit Alkali niedergeschlagen, so werden 
sie, Wenn Kochsalz dabei ist, mit der Zeit schwerer und schwerer 
im Ueberschuss von Alkali lOslich. Dagegen sind sie auch in 
diesem Falle in verdiinnter Saizsiiure ganz leicht lOslich. 

Das Globin verhalt sich gegeniiber Alkali wie die Histone. 
Es ist, wenn modglich, noch leichter lOslich als diese. 

Das Scombron wird auch von den Alkalien miederge- 
schlagen. Zum Unterschied von den Histonen fordert das 


1) Pancreas enthiilt ziemlich viel Phosphate. die einen Histonnieder- 


schlag vortiuschen kénnen. 
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Scombron aber mehr Alkali zur Fiéllung und in’ Ueberein- 


-timmung hermit) viel mehr Alkali zur Losung des Nieder- 
-chlages. Zum Beispiel konnte ich zu einer neutralen Scombron- 
losing von ca. OD" o Scombron Alkali bis 0.05° 0 NaOH zusetzen, 
ohne irgend welche Fiillung zu bekommen. Weiter konnte ich; 
zu derselben Losung auf einmal Alkali bis 1° 0—1.5° 0 NaOH 
setzen, ohne dass der Niederschlag sich J6ste.  Einmal mit 
grosserem Ueberschuss von NaOH gelést, wurde das Scombron 
ber Zuriicktitrirung der Lauge bei emem Alkaligehalt von 
Po o— 1.5% 6 NaOH wieder niedergeschlagen. Das Scombron ist 
also viel schwerer in Natronlauge JOslich als die Histone. Da- 
vegen stimmen sie darin iiberein, dass die Fillung unter Um- 
stiinden quantitativ ist. Diese Eigenschaft in Verbindung mit 
der Leichtloslichkeit der Niederschliige in Siuren habe ich zur 
Darstellung dieser Substanzen benutzt. 

Kndlich kann ich hinzufiigen, dass sowohl die Histone. 
wie Scombron und Globin durch 25° oige Natronlauge aus ihren 
Losungen niedergeschlagen werden. 


Kine andere Reaction auf Histon ist die Erhitzungsprobe. 


2. Das Verhaltniss der Histone beim Kochen. 


Kine neutrale Losung von Giinsebluthiston soll nach 
Kossel beim Erhitzen der Losung nicht coagulirt werden. 
wihrend Thymushiston nach Lilienfeld beim Erhitzen seiner 
neutralen Losing medergeschlagen wird: iibrigens der einzige 
Unterschied zwischen diesen Histonen, den man gefunden hat. 

Dieser Unterschied ist aber nur ein scheinbarer. Inwiewel! 
die Histone beim Kochen der L6sungen miedergeschlagen werden. 
hiingt ganz eimtach von dem Salzgehalt der Losungen 
ab. Zum Beispiel kann man eine neutrale salzarme Losung 
von Ginsebluthiston zum = Kochen  erhitzen, ohne dass eine 
Coagulation eimtritt. Setzt man aber ca. 0.5° 0 Kochsalz zur 
Losung, so coagulirt diese beim Erhitzen. Ebenso verhiilt sich 
Thymushiston. Thatsiichlich findet keine Coagulation der Histone 
~tatt. sondern nur eine Fiillung, die mit unveriinderten Eigen- 
<chaften in einer Spur von Salzsiiure dusserst leicht loslich i>! 
Diese Losung kann man z. B. neutralisiren und naeh ZusilZ 
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von WKochsalz wieder durch Kochen niederschlagen. Scombron 
und Globin verhalten sich bet der Kochprobe wie die Histone. 
Die Histone u. s. w. werden bei der Kochprobe nicht quan- 
‘itativ medergeschlagen. Ein geringer Rest bleibt im = Filtrate 
zuriick, Wahrend die Hauptmenge niedergeschlagen wird. 


3. Die Salpetersaurereaction 


ist die dritte Histonreaction. Wie die Albumosen werden auch 
die Histone (und das Scombron und Globin) von Salpetersiiure 
niedergeschlagen: dieser Niederschlag lost sich beim Erwiirmen 
der LOsung und kommt beim Erkalten wieder. Der Niederschlag 
hesitzt auch die unveriinderten Eigenschaften der Histone u.s.w. 

Das Verhiiltniss der Histone, des Scombrons und des Glo- 
bins zu den Salzen bietet nur wenig Interessantes. Von den 
Veutralsalzen geben Ammontiumsulfat und Chlornatrium eimen 
Viederschlag sowohl bet neutraler als saurer Reaction, dagegen 
gibt Salmiak keine Fiallung. 

HgCl, schliigt die Histone und das Globin nicht mieder, 
wohl aber das Scombron, wie auch Mischer es bet seiner 

Albuminose » aus Salmsperma gefunden hat. 

Sowohl die Histone wie Scombron und Globin geben eine e - 
<chone Biuretreaction und eine starke Nanthoproteinreaction, 
die Millon’sche Reaction ist dagegen sehr schwach. 

Keiner von diesen) Korpern enthilt) eine Kohlehydrat- 
zruppe. Nach dem Kochen mit einer Saéure fiel auch die Probe 
von Babo-Meissner negativ aus. 

Von den anderen Histonreactionen, der Kochprobe und 
Salpetersiiureprobe, haben wir also gesehen, dass die beiden 
Histone, das Scombron und Globin siimmtlich dieselbe geben. 
Man muss nun doch fragen ob die Histongruppe durch diese 
drel Reactionen, die Ammoniakreaction, die) Kochprobe und 
die Salpetersiturereaction, geniigend charakterisirt ist. Wenn 
man dies nun auch annehmen will, so wird doch nicht die 
Hixtongruppe so scharf charakterisirt, als z. B. das Meissner- 
~che Parapepton, wie man es durch eine kurzdauernde Di- 
festion von Fibrin mit Magensaft bekommt, das sowohl eine 
wie die Acidalbtuninate, als auch 


heaetion mit Ammoniak 














die Salpetersiurereaction wie die Histone und Albu- 
mosen gibt. Das Parapepton ist also nicht viel mehr von den, 
(alobin verschieden, als dies von den Histonen oder die Histone 
von dem Scombron. 

Ks ist deshalb ganz nothwendig, neue Reaetionen zn 
Charakterisirung der Histongruppe zu finden. Ino der) That is! 
es mir auch gelungen. zwet solecher zu entdecken. Die = eine 
Reaction besteht in dem Verhiltniss der Histone u.s. w. zu den 
Alkaloidreagentien.?) die andere in dem Verhiiltniss zum Eiweiss. 


4. Das Verhaltniss zu den Alkaloidreagentien. 

Bekanntlich geben beimahe alle Eiweisskorper omit) den 
-ogenannten Alkaloidreagentien in saurer Losung einen Nieder- 
schlag. withrend sie, wenn ihre Losungen (und die Losung de- 
Fillungsmittels) neutral reagiren, nicht miedergeschlager 
werden, So geben unter anderen Phosphorwolframsiiure, Phos- 
phormolybdinsiure, Pikrinsiiure, Ferrocyankaliam und A- mit 
einer saueren oder neutralen Eiweissl6sung einen Niederschiag. 
wihrend phosphorwolframsaures Natron,  phosphormolybdiin- 
saures Natron, pikrinsaures Natron und) Ferrocyankalium eine 
neutrale: EiweisslOsung nicht mederschlagen. 

Diese neutralen Alkaloidreagentien sind dageger 
exquisite Fiillungsmittel fir Histone und zugleich fit 
Scombron und Globin in neutraler Losung (selbstver- 
stiindlich auch in sauerer). Die von mir benutzten Alkaloid- 
reagentien waren phosphorwolframsaures Natron (gesiittigte 
Losung), phosphormolybdiinsaures Natron (5° 0), pikrinsaures 
Natron (8/10), Ferrocyankalium (2° 0). Die Histonl6sungen u. s. w. 
waren etwa 0.5 0o—1°/o. 

In ihrem Verhiiltniss zu den Alkaloidreagentien  bieten 
die zwei Histone, das Scombron und das Globin, einige  indi- 
viduelle Verschiedenheiten dar. 

Die Histone werden aus neutraler Losung, nicht aber au- 
ihren Losungen in Alkali durch die Alkaloidreagentien nieder- 
veschlagen. Dieser Niederschlag ist sehr leicht loslich in Alka! 
Die Fillung ist beinahe quantitativ. 


1) Siehe SS. 464 











Das Globin wird aus neutraler, nicht aber aus alkalischer 
Losung niedergeschlagen. Phosphorwolframsaures Natron. fall 
eine neutrale Globinl6sung nur dann, wenn selir wenig Reagens 
yur Losung gesetzt wird. Setzt man viel von diesem Reagens 
zu der Globinlésung, so bleibt die Fiillung aus. Die Ursache 
hierfiir ist wahrscheinlich die, dass die Losung des phosphor- 
wolframsauren Natrons etwas alkalisch reagirt, und die Globin- 
fillung ist besonders leicht in Alkali loslich. Weiter wird das 
Globin nur unvollstiindig von den Alkaloidreagentien bel neu- 
traler Reaction niedergeschlagen, so dass man im Filtrate von 
diesen Niederschliigen durch Zusatz einer Siiure eine neue 
Fillung bekommen kann. Eine Untersuchung dieser letzten 
Fillung zeigte, dass sie auch aus Globin bestand. Es legen 
also hier nicht zwei Substanzen vor. 

Das Scombron wird ber neutraler und auch bei schwacher 
alkalis¢cher Reaction!) der Loésung niedergeschlagen. Dieser 


Niederschlag ist im Ueberschuss von Alkali schwer l6slich. 


5. Das Verhaltniss zu Biweisslosungen 
ist die andere neue Eigenschaft der « Histongruppe», die ich 
vefunden habe. 

Setzt man zum Blutserum eine neutrale HistonlOsung, so 
hekommt man einen reichlichen Niederschlag. Dasselbe— tritt 
-<owohl bei Giinseblut- und Thymushiston, als auch bei Scom- 
hron und Globin ein. Alle diese Substanzen besitzen also eine 
eiweissfillende Eigenscehaft. Da nun aber Blutserum viele 
verschiedene Substanzen enthilt, habe ich es vorgezogen, diese 
Migenschatt der Histongruppe an reinen” Eiweissgruppen zu 
-tudiren. Von solehen habe ich benutzt: Losungen von Ov- 
ubumin (O8° 0), von Serumglobulin (0,5° 0) und) von Casein 
06° 90 Casein mit neutraler Reaction.) Die L6sungen der Hi- 
~tone, des Scombrons und des Globins waren Lb? oig. 

Setzte ich nun zu einer solchen Kiweisslosung die Losung 
des Histons u. s.w., so bekam ich einen der Histonmenge ent- 


-prechenden grésseren oder geringeren Niederschlag. Diese 


1) Wenn niimlich so wemge Alkali dabei ist. dass das Scombron 


noch nicht niedergeschlagen worden ist. 








Fitllung, welche bei neutraler Reaction eintrat, war unte; 
Lmstinden beinahe quantitativ und zwar so, dass ein The! 
Histon ca. zwei Theile Casein und Serumglobulin, aber mu 
ca. eimen Theil Ovalbumin niederschlug. Dieser Niederschias 
war sehr leicht in Siiuren loslich und kam wieder bei Neutra- 
lisation der Losung. Der Niederschlag war auch in Alkalien 
(ca. O.2% 0 NaOH geniigt) und Ammoniak l6slich. Diese am- 
montiakalische Lésung gab nun mit Salmiak keine 
Fillung, wenn ein kleiner Ueberschuss von Eiweiss da war. 
Die Histone selbst sind aber in Ammoniak und Salmiak, wie 
vorher gezelgt worden ist, vollkommen unléslich. Das Scombron 
und Globin verhalten sich in dieser Beziehung ganz dhnlich 
wie die Histone. Also das Scombron, weiches selbst in 
Ammoniak unléslich ist, giebt mit einer Eiweisslosung 
einen Niederschlag, welecher in Ammontiak ganz leicht 
lOslich ist. 

Die Histone und das Globin geben auch, in einem Minimun 
von Alkali, also ca. O,1° 0, gelOst, mit einer neutralen Eiweiss- 
losune einen Niederschlag. Die Histoneiweissverbindung | is! 
also schwerer in Alkalien lOslich, als die Histone selbst. (Nich! 
len die nativen Eiweisskorper geben mit den Histonen einen 
Niederschlag. Auch die Albumosen verhalten sich ganz idhnlich, 

Durch diese zwet Reactionen — das Verhiiltniss zu den 
Alkaloidreagentien und zum Eiweiss — k6nnte man in Verbindung 
mit den iibrigen alten Reactionen die Histongruppe als eine 
wohl charakterisirte Eiweissgruppe ansehen, deren Unter- 
~cheidungsmerkmale von den tibrigen Hauptgruppen viel prig- 
nanter sind als z. Bb. die Unterscheidungsmerkmale zwische! 
Albuminen und Globulinen. Besonders die zwei zuletzt be- 
sprochenen Reactionen diirfte man als besonders eigenthiimliche 
und, wie wir sogleich sehen werden, bedeutungsvoll ansehen. 

Sie sprechen niimlich fiir eine mogliche Verwandtschi!! 
der Histongruppe mit dem Protamin. Das Protamin wird auc! 
von den Alkaloidreagentien bei neutraler und aueh schwac! 
alkalischer Reaction niedergeschlagen und schliigt selbst Eiwei-> 
nieder. Diese Protamineiweissverbindung ist) auch als el! 
Histon angesehen worden. Da nun die Histone auch Eiwel->- 





























verbindungen eingehen, so miissten in diesem Falle die Histone 
als ungesiittigte Protamineiweissverbindungen  autgetasst 
werden. Die Histone stehen dann in demselben Verhiiltniss 
zu den Histoneiweissverbindungen, wie z. Bb. die Nucleine, die 
it Nucleinsiiure-Eiweissverbindungen sind, zu ihren Nucleo- 
proteiden. ?) 

In der That sind aber die zwet neuen Reactionen eben- 
<owenig etwas fiir die Histone Charakteristiscbes, wie die 
iibrigen alten. Als ich namilich auch andere Eiweisskorper 
venau untersuchte, fand ich, dass einige von diesen auch von 
Alkaloidreagentien bei neutraler Reaction  niedergeschlagen 
wurden und auch selbst Enweiss fiillten. 

Was die eiweisstillende Eigenschaft betrifit, so war diese 

| <chon vorher nicht unbekannt. Hammarsten?) hat namiich 

vefunden, dass eine dialysirte Fibrinogenl6sung mit) dialysirtem 

Blutserum eimen Niederschlag gibt. Weiter hat Kutscher® 
| nhachgewlesen, dass das Witte sche Pepton Substanzen enthalt, 
welche Eiweiss fiillen. Die) Richtigkeit von NKhutscher s 
Beobachtung habe ich constatirven kGnnen. Welter fand ich 
aber, dass eine Losung von Witte schem Peptone, die doch 
alkalisch reagirt, mit einer LOsung von phosphorwolframsaurem 
Natron phosphormolybdiinsaurem Natron oder pikrinsaiurem 


oil). 


Natron versetzt. einen nicht unbedeutenden Niederschlag ¢ 
Wenn ich nun diesen Niederschlag mit Barvt zersetzte, das 
Filtrat auf gewoOhnliche Weise vom Baryt betreite, zuletzt die 
Losung mit) Alkohol fiillte und den Niederschlag in) Wasser 
loste, dann bekam ich eine Losung. die sowohl mit den oben 
genannten Alkaloidreagentien emen Niederschlag gab, als auch 
Kiweiss (nicht aber Ovalbumin) miederschlug. Die Losung gab 
keine Ammoniakreaction: dagegen eine Salpetersiiurereaction wie 
die Histone. Die Biuretreaction und die Millon sche Reaction 
waren positiv. Ich fend weiter, dass nur diese Substanz es ist, 


1) Noch eme Aehnilichkeit mit Protamin bieten die Histone und 
as Scombron dadurch, dass sie einen deutlich adstringirenden Geschmack 
iben. wie schon Mieseher es fiir das Protamin fand 


=) Diese Zeitschrift. Bd. NNIL. 
*) Diese Zeitschrift. Bd. NNI 
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die von den Albumosen und Peptonen im Witte schen Peptone 
Kiweiss fallt. Da nun aber das Witte sche Pepton aus gewohn- 
lichem, also unreinem Fibrin dargestellt ist, das z. B. Reste 
von welssen und rothen Blutkorperchen, die der Ursprung dieser 
Substanzen sein koOnnten, enthalten kann, so habe ich es als 
nothwendig angesehen, die Digestionsprodukte von reinem 
Fibrin zu untersuchen. Dies Fibrin habe ich mir aus dreima! 
sereinigtem Fibrinogen und Fibrinferment von Alex. Schmidt 
dargestellt. | Durch eine kurzdauernde peptische Verdauung 
dieses Fibrins bekam ich eine Losung, aus welcher ich nach 
Neutralisation eine nicht so geringe Menge einer Albumose 
durch phosphorwolframsaures Natron niederschlagen  konnte. 





Die Losung dieser Albumose (oder Albumosen) gab mit einer 
Kiwelsslosung (doch nicht Ovalbumin) einen Niederschlag und 
wurde natirich von den obengenannten Alkaloidreagentien 
niedergeschlagen. Die L6sung gab nicht eine Ammoniakreaction, 
wohl aber die Salpetersiiureprobe. beim = Wkochen der salz- 
haltigen neutralen Losung wurde die Albumose cCoagulirt. 
Das Coagulat war in Siiuren schwer loslich (im Gegensatz zu 
dem Niederschlage der Histone beim Kochen). Die Losung gal) 
mit den Neutralsalzen NaCl und und Am,SO, einen Niederschlag. 
Die Biuretreaction und Millon sche Reaction waren positiy. 

Nicht allein die Verdauungsfliissigkeit vom Fibrin enthiel! 
<olche eigenthiimlichen Albumosen, auch von Albumin und 
Casein habe ich soleche bekommen. Die Substanz scheint aber 
hier in geringerer Menge vorzukommen. 

Diese) Beobachtungen, dass die gewohnlichen Eiweiss=- 
korper durch eine peptische Digestion unter vielen anderen 
auch in eine) Componente gespalten werden, welche auc 
diese zwel neuen Reactionen gibt. hat mach meiner Ansich! 
em nicht reriges Inferesse. 

lech darf wohl daran erinnern, dass die Protamine diesen 
zwel Reacthionen gegentiber sich ebenso verhalten und = auc) 
nicht von Ammoniak niedergeschlagen werden. Die Digestions- 
produkte sind aber echte Eiweisskérper, indem = sie auch die 
Millonsche Reaction und die Salpetersaureprobe geben, wa- 


die Protamine nicht thun. Ob eine nithere Verwandtscha’ 











hier vorliegt. kénnen natiirlich erst fortgesetzte Untersuchungen 
entscheiden. 

Nachdem ich so die Histonreactionen im Verhiiltniss zu 
den Histonen, dem Scombron und dem Globin sowie zu emigen 
anderen EiweisskOrpern untersucht habe, gehe ich nun zu 
meinen Untersuchungen tiber die elementare Zusammensetzung 
der Histone iiber. 

Kine solche Untersuchung hegt fiir das Giinsebluthiston, 
das Globin und theilweise fiir das Thymushiston vor. 

Nach Kossel hat Giinsebluthiston folgende) Zusammen- 
-etzung. 


C 50,679 0—52,31°/o H 6,99" .—7,09° 0 N 17,93—18,469/o 5S 0,50%o. 
Lilienfeld gibt) fiir Thymushiston folgende Zasammen- 


setzung an: 

C 52.349 H 731° N?S 2. 

Schulz s Analysen zeigen fiir das Globin: 

C 34,9790 H 7,20°% N 16,89°%0 S 0,42. 

Von den Histonen habe ich Giinsebluthiston und Thymus- 
histon nur auf Stickstoff untersucht. 

Fir Gansebluthiston (die Praparate waren 3—4mal mit 
NaOH niedergeschlagen) habe ich als) Durchschnitt mehrerer 
Analysen einen Stickstoffgehalt von I@.48°/o gefunden, auf 
aschefreie Substanz berechnet. Diese Zahl ist niedriger als die 
hossels. Vielleicht lisst sich der Unterschied dadurch erkliiren. 
dass Kossel und ich verschiedene Methoden zur N-Bestimmung 
benutzt haben (Dumas und Kjeldahl) und das Giinseblut- 
histon war jedenfalls nach Kjeldahl schwer  verbrenntich. 

Thymushiston zeigte einen Stickstoffgehalt’ von 1832/0 
als Durchschnitt mehrerer Analysen (4mal mit NaOH nieder- 
vsschlagen), auf aschefreie Substanz umgerechnet. Die Asche 
des Thymushistons enthielt viel Eisen. 

Das Globin habe ieh nicht analvsirt. Von dem Secombrone 
habe ich eine vollstiindige Elementaranalvse ausgefiihrt. Ich 
werde die Resultate etwas eingehender beschreiben. 

Ich hatte schon eine Reihe N-Analysen von viermal 
fereinigtem Scombrone mit dem Resultate 17.80°,0 N gemacht. 
als eine Aschebestimmung lehrte. dass das Scombron ca. 12°/o 
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Asche enthielt. Die corrigirte N-Bestimmung sollte dann einen 
Stickstoffgehalt von tiber 19°%/o N zeigen. Die Asche bestand 
hauptsachlich aus phosphorsaurem Kalk und Magnesia. Ich habe 
deswegen siimmtliche Scombronpriiparate der Dialyse unter- 
worfen, und nun zeigte die Aschebestimmung O,2—0,4°/o Asche. 
Natirlich habe ich auch durch Kontrollversuche — festgestellt. 
dass das gereinigte Scombron seine qualitativen Reactionen 
unverindert beibehalten hatte. 


1. Die Stickstoffanalysen. 


Priiparat I. Abgewogen 0.0934 gr. Substanz "10 H,SO, 

verbraucht == 13,25 ccm. = 18.55 mer. N = 19,86°. 
Priparat Il. Abgewogen 0,O801 gr. Substanz 10 H,SO, 

verbraucht = 11,20 cem. = 15,68 mgr. N = 19,60° 5. 
Praparat HI. Abgewogen 0.1338 gr. Substanz "10 H,SO, 

verbraucht 18.95 com. = 26.53 mer. N = 19,83” 
Priiparat IV. Abgewogen 0.1102 gr. Substanz "10 H,SO, 

verbraucht = 1560 cem. = 21.84 mer. N = 19,87° 


2. C- und H-Analysen. 
Priiparat |. Abgewogen 0.24560 gr. Substanz 


CO, = 0,4693 gr. = 50.045 €. 


H,O = 01607 » = 7,00°o CL 
Priiparat Il Abgewogen 0.1908 gr. Substanz 
CO, = 0.3464 gr, = 49,5490 C 
H,O = 01200 » = 744° H. 
Priiparat Ill. Abgewogen 0.2718 gr. Substanz 
CO, = 0.4985 gr. = 50.00° 5 C 
HO = 01770 » = @,25°)0 Cl. 


3. S-Analvse. 
Abgewogen 0,7820 er. Substanz 
BaSO, == 0.0452 ger. 
S = (0,0062 >» = 0.79%. 
Stellen wir die Zahlen zusammen, so bekommen = wi 
folgende Tabelle: 


(: Hi N S 
Priparat I. DOO 4 7.00 19.86 0,79) 
Il. bY D4 744 19.60 bine 
IT. 50.00) 7.25 19.83 — 
lV. ~ — 19.87 — 


Durchschnitt LONG 7.23 19.79 0.79. 
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Das Scombron enthielt keinen Phosphor. 


Vergleichen wir nun die elementare Zusammensetzung der 
verschiedenen Korper Giinseblut- und Thymushiston, Globin und 
Scombron, so werden wir einen nicht unerheblichen Unterschied 
hemerken. Der Uebersicht wegen stelle ich sie zu einer Tabelle 


zusammen. 
Ginsebluthiston Thymushiston Globin 9 Scombron 
Cc DV,67—)2,5 1 D254 D497 LRG 
I 6,99— 7,09 iol 7.20 4,23 
N 17.48 [17,.93—18.46! [8.55 16.89 19,79 
~ O50 _ 0.42 (79. 


Wiithrend also alle Korper ungefiihr denselben Wasser- 
stoffgehalt besitzen, sind sie in Beziehung auf CG und N- von 
einander sehr verschieden, indem Scombron nur 49.86% 0 €, 
Gdlobin dagegen 54.97% C, also 5°%o mehr, enthélt.  Um- 
cekehrt hat Scombron 19,799 0 N, das Globin dagegen nur 
16.809 5 N — 3%o N weniger. Die Hisfone kénnen wir als 
(;lieder einer Reihe zwischen diese beiden Substanzen. stellen. 
Alle Substanzen enthalten Schwefel in lockerer Bindung. 

Der N-Gehalt des Scombrons von 19.79% 0 N- be- 
zeichnet das Scombron als den stickstoffreitchsten Ei- 
weisskérper, den man bis zum heutigen Tage unter- 
sucht hat. 

Neben der elementaren Zusammensetzung hat es natiirlieh 
auch ein Interesse, die Spaltungsprodukte dieser Koérper beim 
Kochen mit einer Siiure und bei der Digestion mit) Pepsin- 
salzsiiture zu untersuchen. 

Spaltungsversuche der Histone durch Kochen mit) einer 
Siiure habe ich nicht gemacht, da ich aus einer Notiz Fr. Miller's 
in der Deutschen med. Wochenschrift 1899 erfahren habe, dass 
solche noch nicht publicirten Untersuchungen von Kossel vor- 
liegen. Das Histon soll ca. 40° o Stiekstoff in Form von Hexon- 
basen enthalten. Fir das Scombron habe ich bei einem = vor- 
liiufigen Versuche gefunden, dass dieser Korper merkwiirdiger 
Weise nicht mehr Stickstoff in Form der Hexonbasen enthiilt.! 


1) Bei meinen Spaltungsversuchen habe ich mich genau nach 
Wetzel’s Angaben (diese Zeitschrift. Bd. XXVI) gerichtet. 


33” 
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Hinsichtlich der Einwirkung von Magensaft auf diese 
Substanzen legt nur eine Untersuchung des Globins von 
Schulz vor. Durch eine kurzdauernde Digestion des Globinsg 
mit Magensaft wurde nur echtes Pepton erhalten. 

Ich habe Digestionsversuche mit) Thymushiston — und 


Scombron vorgenommen. 


Digestionsversuch mit Thymushiston. 


Durch eine Digestion mit) Pepsinsalzsiiure von 5. er. 
Thymushiston wihrend dreier Tage wurde das Histon voll- 
stindig gespalten. Ammoniak und Salmiak gaben nun keinen 
Niederschlag mehr. Die neutralisirte Fliissigkeit wurde yon den 
neutralen Alkaloidreagentien reichlich gefillt, gab mit Eiweiss 
keinen Niederschlag, wurde aber selbst von einer neutralen 
Histonl6sung medergeschlagen. 

Die Losung enthiell eine geringe Menge einer Substanz. 
welche mit) Kochsalz niedergeschlagen werden konnte. (Spur 
von nicht zerstOrtem Histon?). Nachdem das Kochsalz durct) 
Dialvse, wober cine nicht geringe Menge einer Biuret gebenden 
Substanz ins Dialvsat ging, entfernt war, wurde eine Probe 
der Losung auf Albumosen untersucht, aber mit zweifelhaftem 
Resultate. Solche diirften deswegen nur in sehr geringer Menge 
vorkommen. Die Fliissigkeit wurde dann stark eingeengt und 
in Alkohol gegossen. Man bekam einen in Alkohol schwer- 
loslichen und einen Jeichtl6shchen Theil. 

Der in Alkohol schwerlésliche Theil wurde einige Male 
In Wasser gelost und aufs Neue mit Alkohol niedergeschlagen. 
Die Substanz wurde nun nicht von den Alkaloidreagentien 
gefillt und gab mit einer Eiweissl6sung keinen Niederschiag. 
Mit concentrirter Natronlauge (25° 0) bekam ich keine Fallung. 

Der andere, in Alkohol leichtlésliche Theil, der auch nach 
dem Eindampfen zur Trockne in 96° oigem Alkohol loslich war. 
gab mit den Alkaloidreagentien eine reichliche Fiillung und 
s¢hlug selbst eine Eiwetsslésung nieder. Dies brauch 
nicht als ein) Widerspruch gegen die Beobachtung, dass dic 
urspriingliche Lésung Eiweiss nicht faillte, angesehen zu werden. 


Denn es konnten zuerst Substanzen vorhanden sein, welche 











die Ausfallung hinderten, oder die Menge der eiweissfillenden 
Substanzen war zu gering, um ihre Wirkung geltend zu machen: 
sie trat erst dann hervor, als die Losung coneentrirter war. 
Die Substanz wurde auch von 25° 0 Natronlauge nieder- 
cveschlagen. 

Dass diese Substanz Eiweiss fillt, hat sein grosses 
Interesse. Es zeigt niimlich, dass das Histon, welches selbst 
Kiweiss mederschliigt, unter Anderem auch in eine eiwelss- 
fillende Componente gespalten werden kann, welche 
mit Protamin eine grosse Aehnlichkeit zeigt. 

A prior: steht auch der Annahme nichts im Wege, dass 
hier wirklich ein Protamin vorkommen kann, da nach Kossel 
die Protamine selbst nach lingerer peptischer Digestion nicht 
weiter verindert werden. Die Substanz verhiilt sich aueh in 
der That in mehrfacher Beziehung wie ein Protamin: 

Sie schligt Eiweiss nieder wie Protamin, wird von den 
Alkaloidreagentien niedergeschlagen wie Protamin, coagulirt 
nicht beim Kochen, gibt keine Fiillang mit Salpetersiiure wie 
Protamin, gibt keine Millon/’sche Reaction, aber eine schone 
biuretreaction (und Xanthoproteinreaction): siimmtlich Reactio- 
nen. die fiir die Protamine charakteristisch sind. Dass die 
Substanz von Salzen nicht niedergeschlagen wird, ist natiirlich 
von untergeordneter Bedeutung. 

So verlockend auch ein soleher Sehluss. speciell mit 
hiicksicht auf Kossel’s Histontheorie, ist. so wage ich doch 
noch nicht einen solchen zu ziehen. Erst die Elementaranalyse. 
zu welcher ich mir jetzt Analysenmaterial sammie, wird die 


Sache entscheiden. 


Ein Digestionsversuch mit Scombron 
zeigte, dass hier ganz andere Verhiiltnisse vorlagen, als beim 
Thymushiston., 
Wurden niimlich 5 gr. Scombron mit) Pepsinsalzsiure?) 
digerirt, so konnte ich nach mehreren Tagen keine Verinderung 


1, Die Pepsinlisung war dieselbe wie bei dem Digestionsversuch 
mit  Thymushiston. 











der Lésung beobachten, anscheinend war alles Scombron un- 


veriindert. Ich setzte dann die Digestion unter Erneuerung des 
Pepsins fort. 

Nach einer Digestion von drei Wochen wurde die Lésung 
untersucht. Der allergrésste Theil des Scombrons war dann 
anscheinend unverdandert d.h. er konnte auf gewOhnliche Weise 
durch NaOH niedergeschlagen werden. Das’ Filtrat dieser 
Fillung gab eine ganz starke Biuretreaction. Ferner bekam 
man mit den Alkaloidreagentien in neutraler Losung = einen 
starken Niederschlag. Weiter gab die Lésung mit Eiweiss- 
l6sungen (auch Hiihnereiweiss) einen Niederschlag. Dieser 
Niederschlag, der also durch das alkalische Filtrat der 
Scombronfiillung entstand, verhielt) sich ganz eigenthiimlich. 
Er war nimlich im Uebersechuss von Ammoniak 
unlOslich, wihrend, wie man sich wohl erinnert, die Ver- 
bindung des Scombrons mit Eiweiss im Ueberschuss yon 
Ammoniak sehr leicht lésheh war. Der Niederschlag war 
auch in Alkalien nicht sehr leicht léslich. Dagegen war er 
in Siiuren ganz leicht loslich, und wenn man nun diese saure 
Losung neutralisirte, bekam man keine Fillung: erst wenn 
die LOsung alkalisch wurde, trat der Niederschlag aufs Neue 
ein — auch im Gegensatz zum Scombron, welches Eiweiss 
auch bei neutraler Reaction niederschlagt. 

Das Filtrat der Scombronfillung wurde nun mit Amme- 
niumsulfat gesiittigt, wodurch eine nicht unbedeutende Fiillung 
entstand. Diese Fillung enthielt die Hauptmenge der Digestion=- 
produkte des Scombrons. Auch die neulich besprochenen 
Substanzen kamen hier vor. 

Die Fiillung von (NH,),SO, zeigte noch folgendes eigen- 
thiimliche Verhalten. Beim Kochen mit Millon’s Reagens 


bekam man eine prachtvolle rothe Lésung, ganz wie bel 
Tyrosin oder Phenol, wiahrend der bodensatz vollkommen 
ungefiirbt war. 

Nachdem die grésste Menge des (NH,),5O, durch Concen- 
tration und Alkohol aus dem Filtrate der (NH,),505-Fallunz 
entfernt worden war, konnte nur ein sehr geringer Rest der 
Digestionsprodukte nachgewiesen werden. Dieser Rest ge!) 
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auch mit den Alkaloidreagentien einen Niederschlag und fiillte 
<elbst Eiweiss (doch nicht Hiihnereiweiss). 

Dieser Digestionsversuch, welchen ich mit groésseren 
Mengen Scombron zu wiederholen gedenke, um die Spaltungs- 
produkte genauer zu studiren, zeigt, wie verschieden sich das 
Scombron und das Thymushiston verhalten. Es regen auch 
diese Versuche zu neuen Untersuchungen an, welche ich spiiter 
ausfithren zu konnen_ hoffe. 

Nachdem ich so die qualitativen Reactionen, die elemen- 
tare Zusammensetzung und die Digestionsprodukte der Histone, 
des Scombrons und des Globins besprochen habe, kommen 
wir endlich zu der Frage, ob man diese verschiedenen Korper 
zu einer gemeinsamen Gruppe, der Histongruppe, zusammen- 
fassen kann und was dann fiir diese Gruppe als charakteristisch 
angesehen werden kann. 

In der Elementaranalyse haben wir zwischen den ver- 
schiedenen Gliedern der Histongruppe nicht unerhebliche Ver- 
schiedenheiten gesehen. Aber dies kann nicht der Zusammen- 
fassung der Substanzen hindernd im Wege stehen, daz. b. die 
Mucine in ihrem Stickstoffgehalte nicht weniger untereinander 
variiren wie diese Koérper. 

Groésseres Bedenken gegen eine solche Zusammenfassung 
erweckt schon die grosse Verschiedenheit des Scombrons und 
Thymushistons bei Digestion mit Magensaft. Da aber die 
Untersuchungen hier noch nicht vollstiindig zu Ende gefiihrt 
sind, so kann dieses Moment auch nicht ausschlaggebend 
sein. 

Es bleiben dann noch die qualitativen Reactionen. Von 
diesen sind keine an und fiir sich fiir die Histongruppe 
charakteristisch. Die Kochprobe und die Salpetersiureprobe 
sind nicht charakteristisch, noch weniger Werth darf man auf 
die Ammoniakreaction legen. Die am meisten eigenthimlichen 
Keactionen, das Verhiiltniss zu den Alkaloidreagentien und zum 
Kiweiss, sind auch nicht etwas fiir die Histongruppe Charak- 
teristisches. Wenn man deswegen die Histongruppe charak- 
terisiren will, muss man diese siimmtlichen  fiinf Reactionen 
zusammen aufstellen. 
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Dem gegenwiirtigen Standpunkte unseres Wissens ent- 
sprechend, finde ich es auch berechtigt, eine solche Eiweiss- 
gruppe aufrecht zu erhalten und iiberlasse es der Zukuntt, zu 
entscheiden, ob man siimimitliche Reactionen beibehalten kann 
oder nicht, dv oh. ob man auch andere Substanzen, z. Bb. die 
Digestionsprodukte des gewohnlichen Eiweisses u. A., mitnehmen 
will oder auf der anderen Seite einige Glieder der Histongruppe 
aUSrangiIreh Muss. 

Bis auf Wertteres werden also die Histone dadurch detinirt. 
dass sie in neutraler Losung durch vorsichtigen) Zusatz von 
Ammoniak niedergeschlagen werden (der Niederschlag wird 
ber Gegenwart eines Ammoniaksalzes sehr bald im Ueberschus- 
von Ammontak unloslich; und dass sie von Salpetersiiure nieder- 
veschlagen werden. Beim Erhitzen der Lésung lost) sich der 
Niederschlag und kommt beim Erkalten wieder. Drittens werden 
die Histone beim Kochen der neutralen Losung eefillt, wenn 
die Losungen etwas Wochsalz enthalten, nicht aber, wenn die 
Losungen  salzarm sind, Viertens werden die neutralen 
Losungen der Histone von den neutralen Losungen der 
Alkaloidreagentien miedergeschlagen und fitnttens besitzen = sie 
eiweisstillende Eigenschatten, 

Als Histone konnen wir Giinseblut- und) Thymushiston, 
Scombron und Globin zusammentassen, 

Die vorlegende Untersuchung ist mit Unterstitzung de- 


Houen schen Legates ausgetiihrt. 











Ueber das Verhalten des Benzoyl- und des Calciumsuperoxyds 
im Verdauungskanal des Menschen und des Hundes. 
Von 
M. Nencki und J. Zaleski. 


Seit der Erkenntniss, dass ein nicht unerheblicher Theil 
der Nahrungsstoffe in) unserem Darmkanal nicht durch die 
Verdauungssiifte, sondern durch die im Darme— betindlichen 
Mikroben zersetzt wird, und seitdem wir gezelgt haben. welche 
Spaltungsprodukte im Darme gerade fir die Darinfiiulniss, resp. 
die Gihrung der Kohlehyvdrate im Gegensatz zu den Verdauungs- 
produkten charakteristisch sind, wurden vielfache Versuche an- 
gestelit, um diese Darmfiiulniss durch passende Darmantiseptica 
zu beeintiussen, resp. zu beschriinken. 

Die iiltesten rein empirischen., d. h. olme WKenntniss der 
Rolle der Mikroben im Darmrohr angewandlen Darmdesinticientia, 
o sind be) 


Pal 


sind die Abfiihrmittel, und bis auf den heutigen Ta 
Storungen im Verdauungstractus Oleum ricini oder Calomel die 
gebrauchlichsten Heilmittel. Freilich ist) eine véllige Darm- 
desinfection dadurch nicht erreichbar und thre Anwendung auf 
die Dauer nicht zulissig. Nachdem der Eine von uns gefunden 
hat, dass der pankreatische Saft nicht allein die Fette, sondern 
auch Siiureester der aromatischen Reihe in ihre Componenten 
zerlegt, wurde es modglich, starke Desinficientia in grOsserer 
Menge in den Darm, ohne Schaden fiir den Organismus, ein- 
zutihren. Dem zuerst fiir diesen Zweck empfohlenen Phenol- 
ester der Salicvisiiure, dem = sogenannten Salol, folgte eine 


Reihe dihnlich zusammengesetzter Stoffe, und obgleich sowolil 
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das Salol par excellence, als auch manche in diese Gruppe 


eehorige Verbindung als werthvolle Arzneimittel eine aus- 
gedehnte Anwendung in der iirztlichen Praxis finden, so_ is! 
damit der ideale Zweck, die parasitische Zersetzung des Speise- 
breies im Darme, je nach dem Wunsche des Arztes einzu- 
schrinken oder giinzlich autzuheben, noch lange nicht erreicht 
und voraussichtlich nicht so bald zu erreichen. 

Die Griinde dafiir sind mannigfach. Wir fiihren mit 
Speise, Getriink und der verschluckten Luft tighch von Neuem 
frische Mikroben, meistens von unbekannten Eigenschaften, dem 
Verdaunngskanal zu. Dann ist es nicht leicht, ein Antisepticum 
zu finden, das ohne Schaden fiir die Darmschleimhaut, resp. 
fiir den ganzen Organismus die im Darmlumen_ befindlichen 
Mikroben vernichten oder wenigstens thre Lebensthitigkeit aut- 
heben wiirde. Unzwerfelhaft verhalt sich die Darmschleimhaut 
selbst gegeniiber diesen Parasiten und ihren Stoffwechsel- 
produkten nicht indifferent und besitzt Mittel und Wege, wn 
thre schiidhche Eimwirkung modglichst einzuschriinken. Es ist 
ya bekannt, dass die meisten Toxine vom unverletzten Darme 
aus unwirksam sind, und wir!) haben noch vor Kurzem gezeigt, 
dass das Diphtherie- und das Tetanotoxin durch den Magensaft, 
namentlich aber durch den pankreatischen Saft und Galle ent- 
gifftet werden: aber die Erforschung der Vertheidigungsmitte! 
des Organismus gegen die Darmmikroben hat erst) begonnen 
und ist daher noch recht liickenhaft. Auch tiber den Umfang 
und die Intensitiit der Gihrungsvorgiinge in unserm Verdauungs- 
kanal, thre Abhiingigkeit von der Nahrung und verschiedenen 
anderen Faetoren wissen wir ebenfalls sehr wenig.  Es_ ist 
daher als ein Fortsehritt in technischer Hinsicht zu begriissen. 
dass es Prof. Sahli in Bern gelungen ist, mittelst seiner Glutoid- 
kapseln verschiedene Stoffe in den Darm einzufiihren, ohne dass 
sie vorher im Magen zur Wirkung gelangen, resp. verinder' 
werden. Da einzelne Eiweissspaltungsprodukte der aromatischen 
Reihe, wie die Oxysiiuren, das Indol, Skatol, Phenal, Kreso! 
im Darme nur durch die Thiitigkeit der Bakterien entstehen 


1) Centralblatt f. Bakteriologie Bd. 23, 1898. Nr. 19. 20. 
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und. insofern sie resorbirt werden. als Aetherschwefelsiiuren 


in den Harn tibergehen, so hat Baumann vorgeschlagen, die 
Intensitait) der Eiweissfiulniss im Darme aus den vermehrten 
Aetherschwetelsituren im Harne zu bemessen. Dieser Maass- 
stab kann nur ein approximativer sein, da ein unbestimmter, 
aber nicht unerheblicher Theil dieser aromatischen Produkte 
nicht als Aetherschwefelsiiure, sondern mit Glykuronsiiure ge- 
paart in den Harn tibergeht. Mehr geeignet dafiir ist die Be- 
stimmung des Harnindicans, da sowohl die aus dem resorbirten 
Indol entstandene Indoxylitherschwefelsiiure, wie die Indoxyl- 
elykuronsiiure nach dem Verfahren von Obermeyer durch Zu- 
satz rauchender Salzsiure und Eisenchlorid zum Harn gespalten 
und in Indigo tbergefiihrt werden. Nicht alle Spaltpilze bilden 
aber aus Eiweiss Indol und die Thiitigkeit der meisten Mikroben 
im Darme entzieht sich jeder genaueren Bestimmung. 

Vor ungefiihr 10 Jahren wurde von Macfadven, Nencki 
und Sieber?) eine Untersuchung tiber die chemischen Vorgiinge 
im menschlichen Diinndarm verdffentlicht, welche spiiter noch 
von Dr. Jakowski?) in Warschau fortgesetzt wurde. Durch 
diese Arbeiten wurde festgestellt, dass die Gihrungsvorgiinge im 
menschlichen Verdauungskanal auch riitumlich sich verschieden- 
artig gestalten. Im Magen sind sie unter normalen Verhiltnissen 
durch die Magensaftsiiure derart behindert, dass sie schwerlich 
irgend welche Bedeutung fiir den Organismus haben. Im Diinn- 
darme, wo die Reaction des Speisebreies bis in den untersten 
Theil des Tleuam auf Lackmus schwach sauer war, sind es haupt- 
siichlich die Kohlehvdrate, die durch die Mikroben  zerlegt 
wurden. Nach unseren Bestimmungen?) enthalt der Diinndarm- 
inhalt von Hunden durchsehnittlich nur 30 mgr. Ammoniak in 
LOO gr. Fliissigkeit. Nach den Amidosiiuren der Fettreihe haben 
wir vergeblich den Diinndarminhalt unserer Patientin untersucht. 
Indol, Skatol, Schweteiwasserstoff und Methylmercaptan haben 
wir nur in den Contentis aus dem unteren Theil des Heum, und 





') Archiv f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. XXVIII, S. 311. 

2) Archives des sciences biologiques de linstitut de médecine 
expérimentale 4 St. Petersbourg. T. I. p. 540. 
3) Vgl. Salaskin, Zeitschr. f. physiol. Chem. XXV, 457. 
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auch da nicht constant, gefunden. Die Destillate des Diinn- 
darminhaltes gaben uns mit Brom kein Tribromphenol, folglich 
war in dem Darminhalt weder Phenol noch p-Kresol vorhanden. 
Ob das Pentamethyvlendiamin, das von Werigo!) als Produkt der 
pankreatischen Eiweissverdauung und von Jakowski im Diinn- 
darminhalt seiner Patientin) gefunden wurde, ein’ specifisches 
Produkt der Eiweissfiiulniss oder der pankreatisechen Verdauung 
Ist. kOnnen wir nicht mit Bestimmtheit sagen. 

Ausser Albumosen und Peptonen haben wir daher die 
specifischen Faiulnissprodukte des Eiweisses im Diinndarminhatt 
des Menschen bis zur Heocoecalklappe manchmal gar nicht. in 
anderen Fallen nur in geringer Menge gefunden. Anders war 
es mit den Umwandlangsprodukten des Zuckers, wovon wir in 
erheblichen) Mengen die isomeren Milchsiiuren., fliichtige Fett- 
siiuren, vorwiegend aus Essigsiiure bestehend. vorlanden. Ob 
der auch bei absoluter Abstinenz von Alkohol in der Nahrung 
In geringer Menge im Diinndarminhalte von uns und Jakowsk! 
eefundene Aethvlatkohol durch Spaltpilze oder Hefen, welche 
letzteren Constant im Diinndarminhalt enthalten sind, gebilde! 
wird, ist sehwer zu entscheiden und von nebensiichlicher bBe- 
deuttng. So viel ist sicher. dass im menschhichen Diinndarm 
die Produkte der WKohlehydratgiihrung bei Weitem grosser sind, 
als wie die der Eiweissgiihrung. Der Hauptsitz der Eiwetss- 
eihrung ist der mensehliche Diekdarm und reagirt hier au 
Lackmus bei gemischter Kost nicht allein die Darmschleimhaut. 
sondern auch der Darminhalt) alkalisch.*) 


1) Pfliiger’s Archiv, 51. 362. 1892. 

2 Herr Prof. Dr. M. Matthes und Dr. E. Marquardsen (Ueber div 
Reaction des Diinndarminhalts von M. Matthes und E. Marquardsen, 
Separatabdruck aus den Verhandlungen des XVI. Congresses fiir inner 
Medicin). die hauptsiichlich an Hunden experimentirten, kommen zu dem 
Resultat. dass der Diinndarminhalt eigentlich alkalisch reagire, da e: 
nur aul Indicatoren, die auf Kohlensiiure empfindlich sind, saure Reactio! 
zeige. Derselbe Darminhalt, der gegen Rosolsiure, Phenolphtalein und 
Curcuma sauer reagirt. reagirt auf Cochenille. Methylorange und_ rothe- 
Lackmoid stets und zwar stark alkalisch. Wir sahen uns deshalb ver- 
anlasst. die Reaction des Diinndarminhalts bei Hunden nachzupriten 


Das Ergebniss unserer Versuche war folgendes: Ein grosser gesuni 
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Es ist seit langem durch die Analysen der Gase des 


Verdauungstractus von Planer, Ruge, K. B. Hofmann und 
Tappeiner bekannt, dass nur die Magengase etwas Sauerstolf, 
yon der verschluckten Luft herriihrend, enthalten. Die Diinn- 
darmgase bestehen nur aus Kohlensiiure, Wasserstoif und Stick- 


Hund wurde um 9% Uhr Morgens mit Hafergriitze und Fleisch bis zur 
siittigung gefiittert, um 2 Uhr Mittags, also 5 Stunden spiiter, durch Ver- 
blutung aus der Art. crur. getOdtet und der Darminhalt sofort untersucht. 
Magen, Diinndarm und Dickdarm sind mit Speisebrer gefiillt. Mageninhalt 
reagirt auf Lackmus, Lackmoid und Methylorange sauer, desgleichen der 
Inhalt des Puodenum. Im oberen Pritttheil des Diinndarms ist) dite 
Reaction auf diese Indicatoren die gleiche. jedoch schwiicher. In der 
Mitte des Diinndarms ist die Reaction auf Lackmus, Lackmoid, Methyl- 
orange. Congo und Phenolphtalein schwach, aber deutlich alkalisch. Von 
da abwirts jst die Reaction. stiirker alkalisch. Dickdarminhalt stark 
alkalisch. Bet zwei anderen Hunden. die ebenfalls mit Hafergriitze und 
Fleisch gefiittert und 7 Stunden spiiter durch Verblutung getodtet wurden, 
war der Befund identisch., und zwar wie folgt: Im Magen viel Speisebret 
von saurer Reaction. Im Duodenum reagirt der Speisebrei auf Lackmus, 
Lackmoid, Methylorange, Congo und Phenolphtalein schwach, aber deutlich 
alkalisch. In der Mitte des Diinndarms und abwiirts war die Reaction 
des Speisebreis stark alkalisch. Ebenso reagirte der Dickdarminhalt. 
Der Diinndarminhalt war halbfliissig. tibelriechend. Der Dickdarminhalt 
consistent, stark stinkend. — Dieser Befund ist also verschieden von 
dem bei den Patientinnen mit Darmfistel von uns und Dr. Jakowsk1. 
bei diesen Frauen reagirte der Diinndarminhalt auf Lackmus nicht etwa 
amphoter (weinroth), sondern deutlich roth, wie dies nur durch verdiinnte 
Mineral- oder organische Siiuren bewirkt wird. Ber den zwet letzten 
Hunden reagirte schon im oberen Theil des Diinndarms auf Phenol- 
phtalein der Inhalt alkalisch. Wir halten unsere Angabe, dass bet 
unseren Patientinnen die saure Reaction nicht auf Rechnung der Kohlen- 
siure, sondern der im Diinndarminhalt enthaltenen treien Fettsiuren 
curiickzufiihren ist, vollkommen aufrecht. Die Angabe von Matthes 
und Marquardsen, dass die Reaction des Diinndarminhalts als eine 
ziemlich constante bezeichnet werden muss, ist nach unseren Befunden 
irrthiimlich und schwankt offenbar je nach der Thierspecies, der Zeit, 
wann die Priifung vorgenommen wurde u. s. w., innerhalb ziemlich 
weiter Grenzen. Die Reaction kann schon vor Duodenum bis hinunter 
cum Rectum sowohl auf Phenolphtalein wie auf Methylorange alkalisch 
sein (Hunde) und in anderen Fallen (wie bet unseren Patientinnen) reagirt 
der Diinndarminhalt bis zur Ileocoecalklappe, in Folge seines Gehaltes 


in freien organischen Siiuren, sauer. 


















stolf. In den Dickdarmgasen finden wir ausser diesen noch; 
Methan, Schwefelwasserstoff und Methvimercaptan. Die Kohlen- 
siiure des Diinndarms hat einen doppelten Ursprung. Sie ent- 
steht einerseits durch die Einwirkung der Salzsiiure, der Milch- 
siuren, der Bernsteinsiiure und der Fettsiiuren des Speisebreis 
auf die alkalischen Verdauungssiifte: andererseits entsteht sie. 
gleich wie der Wasserstoff, als Gahrungsprodukt der Kohle- 
hydrate im = Diinndarm. 

Die Gihrungen im Darme verlaufen also ganz ohne Saner- 
stoff, und die darin wirksamen Mikroben sind entweder facul- 
tative oder obligate) Anariirobien. Fir die Erforschung der 
(iihrungsvorgiinge im Darm ist es daher von besonderem Inter- 
esse, zu erfahren, wie sich dieselben gestalten werden, wenn 
im Darmlumen freier Sauerstoff vorhanden sein) wird. Das 
Problem, im Darme freien Sauerstoff zu haben, war nicht 
ganz leicht zu realisiren. Direkte Einftihrung von Sauerstolf in 
den Darm ist aus verschiedenen Griinden nicht zuliéssig. Am 
zweckmiissigsten schien es uns. in) den Darm= eine Substanz 
einzufiihren, die darin als Sauerstoffentwickler  functioniren 
wiirde. Folgende Ueberlegung, wobei wir wieder an den pan- 
creatischen Saft) appellirten, hat uns auch zur Losung des 
Problems, wenn auch nur im Principe, gefiihrt. Schon im Jahre 
1863 hat Brodie organische Superoxvde beschrieben, die er 
durch Einwirkung von Siiurechloriden auf Baryumsuperoxyd 
dargestellt hat. Vor Kurzem haben die Herren Pechmann und 
Vanino!) neue Beobachtungen iiber diese Korper verolfent- 
licht. Bekanntlich werden durch Alkalien oder den  pancrea- 
tischen Saft Siiureester in ihre Componenten zerlegt. So zer- 
fallt beispielsweise das Salol in Salicvisiiure und Phenol. Nun 
kOnnen die organischen Superoxvde aufgefasst werden al- 
Siiureester des Wasserstoffsuperoxvds, und thatsiichlich zertill! 
z. B. Benzoylsuperoxyd, mit) Alkali erhitzt, in Benzoesiiure und 
Sauerstoff, Folgende Gleichungen veranschaulichen die Analogic 


der beiden Processe: 


1) Ber. d. deutsch. chem. Gesellsch.. Bd. XXVIL S. 1510, Bd. XNIX 
1724. Bd. XXX, S. 2003. 
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Wenn Benzoylsuperoxyd wirklich im Sinne der obigen 
Gleichung im Darme zerfillt, so muss das vertiitterte Benzoyl- 
superoxyd in den Harn als Benzoesiiure resp. Hippursiiure 
iibergehen, und aus der Menge der erhaltenen Hippursiiure 
kOnnte man berechnen, wie viel Sauerstoff im Darm frei wurde. 
Die hierauf beziiglichen Versuche, sowie die spiiteren mit 
Calclumsuperoxvd haben wir gemeinschaftlich mit Herrn Dr. 
Karuschas ausgefttiihrt und zuniichst unsere Voraussetzung fiir 
kleinere Dosen des Benzoylsuperoxyds bestiitigt gefunden. 

Das benzoylsuperoxvd ist) ein weisser, krystallinischer 
Korper, unléslich in Wasser, schwer loslich in heissem Alkohol. 
Kr schmilzt bet 103—104°. Auf Platinblech trocken  erhitzi 
verpulft er. Brodie, wie oben erwiihnt, erhielt ihn zuerst 
durch Einwirkung von benzoylchlorid auf Baryvumsuperoxvd. 
Pechmann-Vanino haben zu seiner Darstellung Benzoyl- 
chlorid auf wasseriges Wasserstoffsuperoxyd und Natronlauge 
einwirken lassen. Wir haben es auf folgende Weise mit guter 
Ausbeute erhalten. In einem Kolbchen werden 150—200 com. 
Wasser auf O° abgekiihlt und darin allmihlich 20 gr. Natrium- 
superoxvd gelost und der Losung ebenfalls in kleinen Portionen 
und unter fortwiihrendem Schiitteln und Abkiihlen 50. gr. 
benzovichlorid zugesetzt. Nach einer Viertelstunde wird der 
ubgeschiedene weisse Krystallbrei abfiltrirt, gut) ausgewaschen 
und aus heissem Alkohol umkrystallisirt. Ein so dargestelltes 
Priiparat ergab bei der Elementaranalvse folgende Zahlen: 

0.2893 gr. der tiber SO,H, getrockneten Substanz gaben O.1178 gr. 
H.O und 0.7352 gr. CO, = 4,520 H und 69,3180 C. Die Forme: 
Ci4H,0, verlangt 4,139 H und 69,42°.) C. 

Benzovlsuperoxyd, Hunden von 15—30 kg. Korpergewicht 
it Fleischpillen gereicht, wird selbst in Dosen von 5— 10 gr. 
vut vertragen. Im ersten Versuche erhiell ein grosser, junger 
Hund, 30 kg. schwer, 1 gr. Benzoylsuperoxyd. Die daraut 
gelassene 24stiindige Harnmenge wurde durch einige Tropfen 











Sodalosung schwach alkalisch gemacht und auf dem Wasser- 
hade zum starken Syrup eingedampft, hierauf nach dem Erkalten 
mit Alkohol extrahirt, das alkoholische Filtrat von Neuem aut 
dem Wasserbade verdunstet, der erkaltefe Riickstand mit ver- 
diinnter Salzsiture angesiiuert und mehrfach mit) Essigiither 
extrahirt. Nach Abdestilliren des Essigiithers und Zusatz von 
etwas Wasser schied sich die Hippursiure in braungefiirbten 
Krystallnadeln ab, die ber der) mikroskopischen Untersuchung 
ganz homogen und fret von Benzoesiiure waren. Durch Um- 
krystallisiren der abfiltrirten und an der Luft) getrockneten 
Krvstalle aus heissem Wasser unter Zusatz von Thierkohte 
wurde die Hippursiiure leicht rein erhalten. Nach Verftitterung 
von Lt ogr. Benzoyvlsuperoxvd wurden 0,603 gr. Hippursiiure 
erhalten. Nach Vertiitterung von 2 gr. erhielten wir aus dem 
Harn 1.391 gr. Hippursiiture. Nach Verfiitterung von 5 gr. 
erhielten wir nur etwas iiber 2 gr. Hippursiiure. Ware alles 
einverleibte: Benzoylsuperoxvd gespalten, so mitissten nach 1 gr. 
Benzovisuperoxvd 1,47 gr. Hippursiiure ausgeschieden werden. 
Der absoluten Sicherheit wegen wurde die aus dem Harne 
des Versuchshundes erhaltene Hippursiure analysirt und ergah 
hei der Verbrennung folgende Zahlen: 

Q.2552 gr. der tiber SO,H, getrockneten Substanz gaben 0.5623 ¢ 
CO, und O1171 er. H,O. Ferner 0.3006 gr. gaben 21.1 cem. N-Gas |: 
Is.8° und 760.7 mim. Barometerstand. In  Procenten wurden. erhalte: 
HOLO% CL S100 H und 813°. N. Die Formel der Hippursiiure = 
CoH,NO, verlangt © 60,3390, H 5,03° 0 und N 7,82°/o 


Es unterliegt demnach keinem Zweifel, dass das ver- 
fiitterte) Benzovisuperoxvd im) Organismus gespalten und als 
Hippursiiure ausgeschieden wird. Diese Spaltung ist aber selb-s! 
bet kleinen Dosen keine vollkommene, denn nach Verfiitterung 
von 1 gr. Benzovlsuperoxyd erhielten) wir aus dem Harne 
stat 


147 gr. nur 0.605 gr. und nach 2 gr. Benzovlsuperoxy' 
statt 2.94 gr. nur 1.39 gr. Hippursiiure, also etwas weniger ial- 


die Hiilfte der erwarteten) Menge. bei grésseren Dosen vou 
Benzovlsuperoxvd ist der Procentgehalt der erhalteneh Hippur- 
siiure noch geringer. Offenbar passirt selbst) bei klemnen Dozer 
etwa die Hilfte des verfiitterten Superoxyds den Darm unyer- 








‘indert und je grésser die Dose, um so weniger relativ wird 
davon im Darme gespalten. A priorlt war ein solches Kesultat 
auch zu erwarten. Das Benzoylsuperoxyd ist) in) lauwarmem 
Wasser oder verdiinnten Alkalien kaum loslich und wird erst 
heim Kochen mit freien Alkalien allméhlich in Benzoesiure 
und Sauerstoff zerlegt. Unsere Versuche zeigen im Gegentheil, 
wie energisch die Pankreasenzyme wirken, da sie selbst einen 
<9 schwer zerlegbaren Koérper spalten koOnnen, denn dass diese 
Spaltung durch den pankreatischen Saft geschieht, davon haben 
wir uns durch direkte Versuche tiberzeugt. 

Um den natiirlichen Verhiiltnissen besser zu entsprechen 
und da aus friiheren Versuchen uns bekannt war, dass Gemische 
von Pankreassaft und Galle energischer wirken als Pankreassatt 
allein, haben wir abgemessene Mengen dieser beiden Verdauungs- 
<iifte mit Benzoylsuperoxvd gemischt und im = Thermostaten 
eine Zeitlang stehen gelassen. Wenn durch die Verdauungs- 
siitte das Superoxvd zersetzt war, so musste Sauerstoff fret 
werden. Das entwickelte Gas wurde daher aufgefangen und 
nach den Methoden von Bunsen resp. Dover analysirt. Wir 
wollen hier die angestellten Versuche anfiihren. 

Zu einem Gemische von 30 com. frischen pankreatischen 
Saftes, erhalten von einem Hunde mit Pankreastistel nach 
Milchfiitterung (Verfahren von Pawlow) und 15 cem. Galle, 
erhalten von einem Hunde mit Gallentistel, wurde 1 gr. feim- 
vepulvertes Benzovlsuperoxvd zugesetzt, tiichtig durchgeschiittelt 
und 3 Stunden lang im Thermostaten bei 37° stehen gelassen. 
Die Anfangs gelbbraune Fliissigkeit wurde bald) griin, spiater 
rothlich gefirbt. Nach 3stiindigem Stehen wurden 17,4 Cem. 
auf O° und 760 mm. Barometerstand reducirt) Gas erhalten. 
Das Gas bestand in Volumprocenten aus 67,8°'0 COs, 20,5°/0 N 
ind 11.790 O. Die alkalisch reagirende Verdauungsfliissigkeit 
wurde mit etwas HCi angesiiuert, filtrirt und das Filtrat mit 
Aether extrahirt. Nach Verdunsten des itherischen Auszugs 
hinterblieben Krystalle, welche aus heissem Wasser um- 
krystallisirt nach dem Trocknen bei 120° schmolzen und 
ausserdem durch die Krystallform und Verhalten beim trocknen 
Erhitzen geniigend als Benzoesiiure charakterisirt wurden. 
Hoppe-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVII 2 
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Unzweifelhaft ist also hier aus dem Benzovlsuperoxyd Sauerstol! 


fre. geworden. Als wir den Versuch ceteris paribus wieder- 
holten, nur mit dem Unterschiede, dass die Fliissigkeit) nich 
3. sondern 10> Stunden im = Thermostaten  verblieb, wurden 
20 com. Gas erhalten, bestehend aus 18 cem. Kohlensiiure. 
2 com. Stickstoff und kein Sauerstotf. Der freiwerdende Sauer- 
stoff oxvdirt daher unter Kohlensiurebildung die organischen 
Substanzen der verdanenden Fliissigkeit: denn als wir in einen 
dritten Kontrollversuche die gleiche Menge Pankreassaft und 
(ralle, jedoch ohne Benzoylsuperoxyd, 38 Stunden lang bei 57! 
stehen lessen, verinderte die Fliissigkeit ihre Farbe micht und 
wurde tiberhaupt gar kein Gas entwickelt. 

Wir haben diese Versuche in rein theoretischer Absicht 
unternommen und suchten zuniichst zu erfahren, erstens, ob 
es moelich sei, im Darmrohr aus chemischer Verbindung Sauer- 
stoff zu entwickeln, und zweitens, welchen Einfluss dieser Sauer- 
stoff auf die Gihrungsprocesse im Darmrohr haben wird. Unsere 
Versuche zeigen, dass im Darmrohr aus Benzoylsuperoxyd woll! 
Sauerstoff frei wird, jodoch in so geringer Menge, dass er 
unmoglich eimen Einfluss auf die Gihrungen ausiiben kann. 
zumal die Verdauungssiifte selbst den freiwerdenden Sauer- 
stoff absorbiren. In der That entsprechen zB die nach Ver- 
fiitterung von 2 gr. Superoxyd erhaltenen 1,391 gr. Hippur- 
siiure im Harne 0.946 gr. zersetzten Superoxyds. Da nen 
Benzovlsuperoxvd bei der Zersetzung nach der Gleichuneg: 
(C.HoCO),0, + H,O = (C,H(COSH), + O nur 6,6° 0 freien 


Sauerstoff gibt, so entsprechen die O.946 gr. zersetzten Super- 
oxvds nur 0.063 gr. freien Sauerstoffs —= 44,7 Cem. 
Obgleich nach dem eben Gesagten die Einverleibung vou 
Benzoyvlsuperoxyd voraussichtlich keinen Einfluss auf die in den 
Harn tibergehenden Produkte der Darmfiulniss ausiiben diirtte. 
so hat doch Herr Dr. Karuschas bei mehreren Hunden eine 
Reihe von Bestimmungen der Schwefelsiiure der Salze und de! 
gepaarten Schwefelsiiure, des Indigo und des Phenols jim Haru 
vor und nach Verfiitterung des Benzoylsuperoxyds ausgefiihr! 
Das Ereebniss war. dass das Verhiiltniss der Schwetelsiur 
der Salze zu den Aetherschwefelsiiuren ziemlich dasselbe war. 
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vor wie nach der Benzoylsuperoxydfiitterung. Das Gleiche war 


auch beziiglich der Indicanausscheidung der Fall. Phenol war 
ber den untersuchten Hunden weder vor noch nach der 
Benzoylsuperoxvadtttterung in bestimmbaren Mengen im Harne 
vorhanden. 

Aehnliche Versuche wie mit dem Benzoyl haben wir 
auch mit dem Phtalylsuperoxvd angestellt, welchen  letzteren 
Korper, nur mit bedeutend geringerer Ausbeute. wir nach dem 
gleichen Verfahren wie das Benzoylsuperoxyd aus Phtalylchlorid 
dargestellt haben. 

Nach Versuchen, die der Eine von uns schon vor vielen 
Jahren angestellt hat. geht Phtalsiiure, an Hunde vertiittert, 
unveriindert in den Harn tiber. In drei Versuchen, wo wir 
Hunden Phtalylsuperoxyd in Dosen von 2—5 gr. in Fleischpillen 
verabreichten, haben wir nur einmal etwa 0.02 gr. Phtalsiiure 
aus den Aetherextracten des Harnes erhalten konnen.  Phitalvl- 
superoxvd wird demnach nur in minimalen Mengen im Darmrohr 
zerlegt. Interessant ist es aber, dass dieser iiusserst explosive 
Korper selbst in Dosen bis zu 5 gr. ohne Schaden vertragen 
wurde. Wir haben keine Versuche mit Superoxvden der. alli- 
phatischen Reihe angestellt. Méglicherweise, dass sie als Sauer- 
stoffentwickler in der Zukunft in der Medicin noch eine Be- 
deutung haben werden. Zuniichst handelte es sich nur darum, 
zu constatiren, ob iiberhaupt im Organismus aus den Super- 
oxyden Sauerstoff abgespalten wird. Fir diesen Nachweis war 
das Benzoylsuperoxyd die geeignetste Verbindung. Unsere andere 


Absicht — den Einfluss des Sauerstoffs auf die Darmgiithrungen 
zu ermitteln — war vorliiufig mittelst organischer Superoxyde 


nicht zu erreichen. Die Beschiftigung aber mit den organischen 
Superoxyden legte uns den Gedanken nahe, auch das Verhalten 
der Metallsuperoxyde im = Organisinus) zu untersuchen. Von 
Wasserstoffsuperoxvd ist es seit Langem bekannt, dass es eine 
stark antiseptische Substanz ist. Von den Metallverbindungen 
des Wasserstoffsuperoxyds waren die meist bekannten, sel e- 
wegen ihrer Giftigkeit, sei es wegen der physikalischen Eigen- 
<chaften, fiir physiologische Versuche nicht geeignet. Die fiir 
unsere Zwecke brauchbarste Verbindung war das Calcium- 
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superoxvd, womit wir auch physiologisch recht interessante 


Resultate erzielten. 

Die Superoxyde der alkalischen Erden wurden von Schone? 
und Conroy?) dargestellt und naher untersucht. Wir haben 
das Hydrat des Calciumsuperoxyds nach den Angaben von 
Km. Schone durch Einwirkung von Wasserstoffsuperoxyd auf 
die Losung des Calciumhydroxvds bereitet. Damit reines Produkt 
erhalten wird, ist es nothwendig, dass die in Wirkung tretenden 
Reagentien keine fremde Beimischung, namentlich Schwefel- oder 
Phosphorsiiure, enthalten: auch ist es nothwendig, das Filtriren 
und Trocknen des Calciumsuperoxvds in einer kohlensauretreien 
Atmosphiire auszufitihren, Das lufttrockene krystallinische Salz 
ist nach der Formel: CaO, +-4H,O zusammengesetzt und ist 
in Wasser sehr wenig lOslich. Die Lésung reagirt alkalisch 
und schmeckt etwas brennend, adstringirend. Da Calcium- 
superoxyd durch Salzsiiure in Wasserstoffsuperoxyd und Chilor- 
calcium zerlegt’ wird und Wasserstoffsuperoxyd mit Jodkalium 
sich nach der Gleichung: H,O, + 2 KJ = 2 KHO -- 2 J umsetzt, 
so liisst) sich durch Titration des ausgeschiedenen Jods mit 
unterschwefligsaurem Natron der Gehalt an reinem CaQ,_ In 
einem gegebenen Priiparate leicht’ bestimmen. bei der Zer- 
setzung nach der Gleichung: CaO, + H,O = Ca(OH), + O gibt 
das wasserfreie Superoxvd 22,2°/o Sauerstoff und das wasser- 
haltige Salz = CaO, -+4H,O genau die Halfte davon, d. hh. 
11,1°o. Je nach dem Wassergehalte schwankt daher = dic 
Menge des activen Sauerstoffs in den verschiedenen Priiparaten. 
lmmerhin ist sie bedeutend grésser als die aus dem benzoy!l- 
superoxvd erhiiltliche, welche letzte Verbindung theoretisch nur 
6.6° 0 freien Sauerstoff geben kann. 

Unsere niichste Aufgabe war, die eventuelle Giftigkeit des 
Calciumsuperoxvds, sodann das Verhalten dieses Salzes gegen 
den Magensaft resp. Pankreasaft und Galle zu ermitteln. — In 
Bezug auf die erste Frage fanden wir, dass von Hunden_ nicht 
allein kleine Dosen 2—+4 gr., sondern selbst einmalige Dosen 


1, Berichte der deutsch. chem. Gesellschaft Bd. VI Ss. 1173. 


2) ibid. Bd. VI, S. 769. 















a I 


von 6—10 gr. in Fleischpillen verabreicht, anscheinend ohne 


jede Storung, gut vertragen werden: auch beziiglich der zweiten 
Frage waren die Resullate giinstig, da das Calciumsuperoxyvd 
sowohl durch den Magensaft, wie auch durch das Gemisch von 
Pankreasaft und Galle unter Freiwerden von Sauerstoll zerlegt 
wird, wie dies aus folgenden Versuchen hervorgeht: 

1. Zu 40 com. Magensaft — nach der Methode von Pawlow 
von gastro- und oesophagotomirtem Hunde erhalten — wurden 
in einem mit Ableitungsréhrchen versehenen K6lbchen OD) gr. 
CaO, zugesetzt und das wahrend 3stiindigen Stehens im Thermo- 
staten bet 37° entweichende Gas tiber Quecksilber aufgefangen 
und analysirt. Auf O° Temperatur und 760 mm. Barometer- 


stand reducirt, war die entwickelte Gasmenge — 22.14 cem.: 
nach Absorption der CO, = 20.63 cem. und nach Absorption 
des QO = 6.86 cem. Das Gas bestand demnach in) Volum- 


procenten aus 68° 0 CO, und 62.2°0 O. Der Rest) war 
Stickstoff. 

2. Auf gleiche Weise wurden 20 cem. pankreatischen 
Saftes, 10 cem. Hundegalle aus der Gallenfistel und OD gr. 
CaQ, fiir 242 Stunden im Thermostaten stehen gelassen:; die 
Anfangs braungelbe Flissigkeit wurde hellgriin. Entwickelte Gas- 
menge = 35,11 ccm. Nach Absorption der CO, = 31,35 cem. 
Nach Absorption des O = 2,81 cm. Folglich enthielt das Gas 
in Volumprocenten 10,7° 0 CO, und 81,3° 0 O. 

>». 80 com. pankreatischen Saftes 15 com. Hundegalle und 
| gr. CaO, wurden im Thermostaten 3 Stunden lang stehen 
gelassen. Die Fliissigkeit wurde hellroth. Entwickelte Gas- 
menge = 21,35 cem. Nach Absorption der CO, == 20,95 cem. 
Nach Absorption des O = 0,94 cem. Das Gas enthielt also 
in Volumprocenten 1,87° 0 CO, und 95,5° 0 O. 

4. 20 cem. Pankreasaft und 10 eem. Galle wurden mit 
20.46 cem. reinem aus chlorsaurem Kalium— dargestellten 
Sauerstoff 3 Stunden lang im Thermostaten stehen gelassen, 
Die Flissigkeit nahm eine dunkelrothe Farbe an. Die ent- 
wickelte Gasmenge war = 23.8% ccm. Nach Absorption der 
CO, = 18,70 ecem. Nach Absorption des O = 0,55 cem. 

In diesem Falle wurden von den Verdauungssiiften ab- 
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sorbirt 2.31 com. Sauerstoff und dafiir 5,14 ceem. Kohlensiiure 


entwickelt. Dies geschieht offenbar, auch wenn der Sauerstotf 
aus dem Calciumsuperoxyd herstammt. Dass bei Anwendung 
von Magensaft aus dem CaQ, zuerst H,O, und erst aus dem 
letzteren freler Sauerstoff entstehen wird, das war von vorn- 
herein zu erwarten. Bemerkenswerth ist es aber, dass auch 
ber Anwendung von alkalischen Siften, wie Pankreassaft und 
Gralle, ebenfalls Sauerstoff entsteht. Wir finden darin— eine 
bestitigung der friiheren Versuche von Guttmann,!') Schwe- 
rin?) und Coppola*) wonach H,O, innerhalb des Thierkorpers 
in Bertihrung mit dem alkalisch reagirenden Blute sich unter 
Freiwerden von Sauerstolf zersetzt. Dass bei Anwendung des 
Magensaftes Calciumsuperoxyvd in verhiiltnissmiissig kurzer Zeit 
hei der Bruttemperatur gel6st wird, geht aus folgenden Ver- 
suchen hervor: 

I. Zu 50 com. frischen Magensaftes wurden 0,5 gr. CaO, 
zugesetzt und bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Das 
Pulver l6ste sich nur langsam auf unter schwacher Gasent- 
wicklung. Nach einer Stunde wurde vom Ungeldsten_ filtrirt 
und zum Filtrate 10 cem. 20° oiger Jodkaliumlésung zugesetzt. 
Es hat sich Jod ausgeschieden, das mit einer titrirten LoOsung 
von S,O.Na, bestimmt wurde. Auf freien Sauerstoff berechnet 
enthielt das Filtrat davon 12.6 cem. 

2. Zu 50 cem. frischen Magensaftes wurden 0,5 gr. CaQ, 
zugesetzt und im Thermostaten ber 37° 3 Stunden lang stehen 
gelassen. Nach Verlauf dieser Zeit war das Pulver bis auf einen 
minimalen Rest gelOst. Die Fliissigkeit wurde filtrirt und das 
Filtrat mit Jodkaliumlésung versetzt. Auch hier hat sich Jod 
abgeschieden, das mit S,O,Na, titrirt und auf freien Sauerstoft 
umgerechnet 15.5 com. O im Filtrate entsprach. 

Die Thatsache, dass selbst gréssere Mengen des Calcium- 
superoxvds dem Magen ohne Schaden zugefiihrt werden konnen, 
spricht dafiir, dass CaO, nicht als solches resorbirt, sondern 


Virchow’s Archiv, Bd. 73. 8. 23 
-) Virchows Archiv. Bd. 73. 8. 37 
Maly’s Jahresber. fiir 1887, It 
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im Verdauungstractus zerlegt wird. Andernfalls miissten auf 


Grund der Versuche von Coppola, nach einigermassen 
grosserer resorbirter Quantitat des CaQ, todtliche Embolien, 
in Folge des in den Blutgefiissen freiwerdenden Sauerstoffs, 
eintreten, was wir ber den zahlreichen Versuchen an Thieren 
und auch an Menschen nie beobachtet haben. 

Unsere Versuche tiber den Einfluss des Calciumsuperoxvds 
auf die Fiiulniss im Darme haben wir an 3 Hunden angestellt, 
die mit Fleisch und Hafergriitze gefiittert wurden. Der Stick- 
stoffgehalt des Harns schwankte wemge und betrug durch- 
<chnittlich 2° 0. Ebenso war das Verhiltniss des Harnstoff- 
stickstoffs zum Gesammtstickstoff normal, indem der Harnstotf- 
<tickstoff SO—S87",o des GesammistickstoffS ausmachte. Irgend 
welche abnorme Bestandthetle oder Eiweiss, Zucker, Gallen- 
farbstoff enthielt der Harn dieser Hunde auch nach grésseren 
Gaben von CaO, nicht. Nur die Reaction des Harns wurde 
nach CaO, alkalisch, oder falls der Harn schon vorher atkalisch 
reagirte, wurde die Alkalescenz stiirker. 

Die Gesammtschwefelsiure und die Aetherschwetfelsiiure 
im Harne wurde nach der Vorschrift von Salkowski bestimmt. 
Phenol resp. p-Kresol war im Harne der Hunde, an denen 
wir experimentirten, vor oder nach der CaQ,-Futterung hochs! 
<elten, und dann nur in Spuren, wiithrend der Fiitterung mit 
dem Superoxyd nie im Harne vorhanden. Zur Bestimmung 
des Indicans wurde der Harn nach F. Obermeyer mit unzu- 
reichender Menge Bleizucker gefallt, durch trockenes Filter 
liltrirt, 5 cem. des Filtrates mit 5 cem. rauchender Salzsiiure, 
die 2° oo sublimirtes FeCl, enthielt, versetzt, £—2 Minuten 
durchgeschiittelt und das Indigo mit 2. cem. Chloroform auf- 
gsenommen und colorimetrisch bestimmt, do. oh. mit Losungen 
von Indigo in) Chloroform von bestimmtem Gehalte und ab- 
<teigender Concentration verglichen. Bekanntlich ist reines 
Indigoblau in Chloroform nur spurenweise loslich. Nach unseren 
bestimmungen enthalten 100 cem. bet 20° gesiittigter Chloro- 
formlésung O.84 mer. Indigoblau. Concentrirtere Losungen des 
Harnindigo wurden daher so lange mit) bestimmten Mengen 
von Chloroform verdiinnt, bis sie emer Probe unserer Farben- 
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skala entsprachen. Die Normall6sungen, im Dunkeln und in 


zugeschmolzenen Rohrchen aufbewahrt. sind monatelang haltbar. 
Diese Indicanbestimmungen koOnnen vollkommene Genauiekeit 
nicht beanspruchen, doch waren sie fiir unseren Zweck geniigend 
und sind sehr leicht auszufiihren, 

Die Seite 504% u. 505 folgenden Tabellen zeigen den Ein- 
fuss der CaQ,-Piitterung auf die Ausscheidung des Indican- 
und der Aetherschwefelsiuren, 

Die erhaltenen Zahlen zeigen, dass bei dem Hunde Nr. | 
im ersten Versuche weder Indican noch die Aetherschwefel- 
sfiuven nach Verabreichung von 2, 4 und selbst & @r. des 
Calciumsuperoxvds merklich herabgesetzt wurden. Erst nach 
lO er, CaO, sind die Aetherschwefelsiituren etwas vermindert 
und das Indiean ganz verschwunden. Aber ino der 3) Serie 
des Versuches mit Hund Nero -P ist selbst nach einer Dose von 
12 er, CaO, nur oan diesem Tage eine Verminderung der 
Actherschwefelsiiture und des Indigo bemerkbar und schon am 
niichsten Tage ist die Ausscheidung der beiden Indicatoren der 
Darmtiulniss wie an den Tagen vor der CaQ,-Fitterung. Dic 
Wirkung des Superoxyds ist eine kurzdauernde. Bei den Hunden 
Nee Hound TI, die fast) taghch CaO, erhielten, ist die Ver- 
minderung der Aetherschwefelsiture und Schwund des Indican- 
deuthch erkennbar. 

Hervorheben miissen wir. dass die Hunde eigentlich nu 
halb so grosse Dosen des Superoxvds, als in den Tabeilen an- 
eegeben, erhielten, da wir stets nicht das wasserfreie, sondern 
das wasserhaltige Salz = CaO, + 4H,O, das nur etwas ver- 
wittert war, verfiitterten. Das von uns dargestellte Calcium- 
superoxyd war iiber Schwefelsiiure und Aetzkali getrocknei 
und spiiter in gut sehliessenden Gefiissen aufbewahrt.  Dabe! 
verlor die Verbindung, entgegen der Angabe von Em. Schone 
(oe. S. 1173), das Krvstallwasser nicht vollstiindig. Wasser- 
freies Calciumsuperoxyd bei der Zersetzung nach der Gleichung: 
CaO, + H,O = CaOH), + O miisste 155,20 cem. Sauerstoll, 
das wasserhaltige: CaO, + 4 H,0 dagegen genau die Hiiltte. 
d. h. 77.6 cem. Sauerstoff (auf O° Cound 760 mm. dg-Drack 
bhezogen), entwickeln, Wiihrend der Fiitterungsversuche haben 
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wir Wiederholt unser Priiparat mit Salzsiiure zersetzt und dabei 


das entwickelte) Sauerstoffvolumen gemessen. Wir erhielten 
fur ye 1 or, des Priiparates S64 Cem... S8.5 > cem.. 87.4 cem.. 
87.5 com, Im Mittel also 87.5 cem., = 0.1251 er. Sauerstolf: 


_ 


also etwa 10 cem. mehr, als die Formel: CaO, + 4 HO 
verlangt. 

Bel unseren Versuchen wurde das in Fleisch eingewickelte 
Pulver den Thieren in den Rachen lineingeschoben. Ein Theil 
des Superoxyds ist) daher schon im Magen zersetzt) worden 
und wahrscheinlich nur der kleinere Theil kam im Darme. zur 
Wirkung. Nehmen wir an, dass im Darme 3—5) er. des ver- 
abreichten Superoxyvds zerlegt wurden. so ergibt das 250° bis 
13D cem. Sauerstolf, und es ist) jedenfalls interessant, dass 
diese geringe Menge der Substanz die Bildung der Fiiulniss- 
produkte entschieden herabsetzte. 

Wenn wir uns die Frage stellen, was eigentlich hier die 
Fiulniss verminderte, das entstandene Kalkhyvdrat, das Wasser- 
stolfsuperoxyd oder der daraus entwickelte Sauerstotf, so. ist 
eine bestimmte Antwort hierauf schwer zu geben. Aus den 
noch zu erwithnenden Versuchen des Dr. Roszkowski geht 
hervor, dass das Calciumsuperoxyvd ein vorziiglicher Ersatz der 
Kalkmilch ist, bei der dyspepsia acida und den Sommerdiarrhden 
der Kinder, Die antiseptische Wirkung des Wasserstoffsuperoxvds 
ist durch die Untersuchungen friiherer Forscher wohl bekannt. 
Nach Hettinga Tromp?) wurden Typhusbacillen nach 5 Minuten 
durch 5°/o0-, Choleravibrionen durch 1° 00-L6sung von HO, 
getodtet. Selbst Milzbrandsporen sollen durch 5° 00-L6sungen 
ubgetodtet werden. Aber warum = wirkt H,O,  antiseptisch? 
Vielleicht doch nur deshalb, weil es, wie schon Thénard?) 
gefunden, in Berithrung mit thierischen Fliissigkeiten oder 
(reweben in Wasser und atomistischen Sauerstoff zerfallt, und 
die oxydirende resp. mikrobenzerstOrende Wirkung des letzteren 
ist, gleich wie die des Ozons, zweifellos. 

Um zu ermitteln, wie viel Calciumsuperoxyd bei Ausschluss 


1) Maly’s Jahresber. f. 1887. 475. 
2) Maly’s Jahresber. f. IS82. 108 
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des Magens im Darme zerlegt wird, haben wir Pillen aus CaQ) 


und Lakrizensaft, die mit ammoniakalischer KeratinlOsung iiber- 
zogen wurden, angefertigt. Jede Pille enthielt 0.5 gr. CaQ, 
Die Pillen erwiesen sich als unbrauchbar, da sie unveriinder 
in Excremente der Hunde tibergingen. Wir beabsichtigen, diese 
Versuche mit den Glutoidkapseln von Sahlit) zu wiederholen: 
auch sind wir mit der Darstellung von Magnesiumsuperoxyi 
beschiftigt. Wenn Magnesiumsuperoxvd den gleichen Effect wie 
das Calciumsuperoxyd haben wird, dann ist die Annahme gerecht- 
fertigt, dass die faiulnisswidrige Wirkung dieser Superoxyde in 
Darme in erster Linte auf den nascirenden atomistischen Sauer- 
stoff zurickzufiihren ist. 

Das unschiidliche Verhalten des Calciumsuperoxyds, wis 
wir uns tiberzeugt haben, auch fiir den menschlichen Organismus. 
veranlasste uns, zu priifen, ob ber Verdauungsstorungen das 
Calciumsuperoxvd sowohl wegen seiner Alkalinitéit, wie wegen 
seiner antiseptischen Eigenschaften nicht von therapeutischem 
Nutzen sein werde. Herr Dr. J. Roszkowski, Arzt am Kinder- 
spital in Warschan, hat auf unseren Vorschlag hin seit Anfang 
des Jahres 1898 das Calciumsuperoxyd bei verschiedenen 
Krankheiten des Magens und des Darms angewendet und seine 
Beobachtungen dariiber in der Gazeta lekarska?’) verdffentlicht. 
Danach soll das Calciumsuperoxyd, namentlich bet dyspepsia acidi 
der Kinder, von ganz vorziiglicher Wirkung sein. Wir mochten 
aus diesem <Anlasse dankbar erwiihnen, dass uns fiir dies 
klinischen Versuche die bekannte Firma von Dr. F. v. Heyden 
Nachfolger in’ Radebeul bei Dresden das Calciumsuperoxyd. 
das von ihr unter dem Namen «Gorit» bezogen werden kann. 
In grosseren Quantitiiten und chemisch reinem Zustande zi 
Verfiigung stellte. 


1) Deutsches Archiv fiir klin. Med. LXI, 445. 
2) Jahrgang 189%. 





Ueber das Vorkommen von Pentosen im Harn. 


Von 


E. Salkowski. 


Aus dem chem. Laboratorium des patholog. Instituts zu Berlin 


Der Redaction zugegangen am 30. Mai 1899. 


Beobachtungen tiber das Vorkommen von Pentaglycosen 
oder Pentosen, deren weite Verbreitung im Pflanzenreich 
hauptsichlich von Tollens und seinen Schiilern erwiesen ist, 
in Thierkérper lagen meines Wissens bis zum Jahre 1892 
nicht vor. In diesem Zeitpunkt gelang es mir, in einem Harn, 
welcher M. Jastrowitz durch seine Reductionsfihigkeit bet 
inangelndem Drehungsvermégen und Gihrungsvermogen bezw. 
durch die ungeniigende UCebereinstimmung dieser Eigenschaften 
aulgefallen war, Pentosen mit Sicherheit aufzufinden.’)  Spiiter 
konnte ich dann noch 2 weitere Fille von Pentosurie feststellen, 
liber die ich in der Berl. Klin. Wochenschr. 1895, Nr. 17, 
kurz berichtete, indem ich an derselben Stelle zugleich die 
belege fiir die Pentosen-Natur des Kohlenhydrats mittheilte.*) 


1) Centralbl. f. d. med. W. 1892, Nr. 19 und 35. 


uv 


2) Fr. Miiller hat diese Thatsache als unsicher hingestellt (Sitz- 
inusber. der Marb. Ges. zur BefOrderung der ges. Naturw. 1898, Nr. 6). Er 
sagt wu. Av: «Auf den Schmelzpunkt und selbst die Elementaranalyse der 
Qsazone wird man aber dann nur geringen Werth legen diirfen, wenn 
es sich wie hier um so kleine Osazonmengen handelt. dass eine griind- 


che Reinigung durch hiufiges Umkrystallisiren nicht moéghech war. 
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Ich habe mich seitdem vielfach und zwar hauptsiichlic! 
In zwel Richtungen mit dem Gegenstand beschiiftigt: einer- 
seits habe ich mich bemiiht, die Methode des Nachweises fii 
Klinische Zwecke zu vereinfachen, anderseits habe ich neue 
Fille aufzufinden gesucht, letzteres hauptsiichlich in der Hotf- 
nung, elm mit Pentosurie behaftetes Individuum aufzufinden. 
welches seiner socialen Lage nach geneigt sein wiirde, sicl, 
einer genaueren Beobachtung in einer Klinik zu unterwerfen, 
von welcher wahrscheinlich eine weitere FoOrderung unsere 
Kenntnisse iiber die Pentosurie zu erwarten gewesen wiire. 
Obwohl mir nun im Laufe der Jahre von befreundeten Seiten 
eine sehr grosse Zahl von verdiiehtigen, d. h. stiirker als normal 
reducirenden Harnen zugegangen ist, sind alle meine Bemiili- 
ungen, noch einen weiteren Fall von Pentosurie aufzufinden. 
vergeblich gewesen, sodiass es mir jetzt, nachdem fast 7 Jaliure 
nach meiner ersten Beobachtung vergangen sind, an der Ze! 
scheint, meine beobachtungen im Zusammenhang mitzutheilen, 


I. Ueber den Nachweis der Pentosen. 


Ich beschrinke mich in dieser Besprechung ausschlies-- 
lich auf den Harn. meine Angaben beziehen sich auf det 


Es ist mir unertindlich, woher Herr Fr. Miller seine Kenntnis- 
hat. dass es sich bei meinen Untersuchungen um «so kleine Menge! 
Qsazon handelte ete.». Aus meiner Angabe in der Berl. klin. Wochen- 
schriftt, 1895, Nr. 17, hiitte er eher das Gegentheil entnehmen konnen 
In der That habe ich nicht unerhebliche Mengen in Hiinden gehab' 
Von dem Osazon aus dem Harn des Falles W., um den es. sich fi 
handelt. besitze ich jetzt nach Absechluss der Arbeit noch 1.674 » 
abgesehen von der kleinen Quantitit. welche beim <Ausschiitten de> 
Priiparates aus dem Glase. behufs Wiigung, am Glase hiingen geblieber 
ist. Ob mein Priiparat hinreichend rein zur Analyse war, dariiber ste!’ 
ihm kein Urtheil zu. da er es nicht gesehen und gepriift hat, das tr 
theil dariiber muss mir allein tiberlassen bleiben. — Herr Fr. Muli 
hat ohne den geringsten Grund die Reinheit meines Priparates ve! 
diichtigt. Mir ist aus der Litteratur kein Beispiel eines solehen Vor- 
eehens, wie es Herrn Fr. Miiller beliebt hat, bekannt: ihm gebiihrt > 
hierin die Prioritiit: ob ihm das zum Ruhme gereicht, kann ich 


Urtheil der Fachgenossen iiberlassen. 
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natiirlichen pentosehaltigen Harn und auf Losungen von Xvylose 
in Harn, da die Arabinose als stark rechtsdrehend nicht in Betracht 
kam und andere Pentosen mir nicht zur Verfiigung standen. 


Die Xylose wurde in Concentrationen von 0,05—0,2 °/o ange- 
wendet. In allen Fiillen diente derselbe, nicht mit Xylose ver- 
setzte, Harn zur Kontrolle. Absichtlich wiihlte ich normalen 
Harn von ca. 1020 spec. Gew.. um die Bedingungen nicht zu 
giinstig zu gestalten, was bei diinnem Harn der Fall gewesen 
ware. 
Von Reactionen kommen fiir den Nachweis in’ Betracht: 
1) die Tollens sche Reaction mit) Phloroglucin-Salz- 
siuiure, 

2) die Tollens sche Reaction mit) Orcin-Salzsiiure, 
8) die Probe mit: Anilinacetat-Papier, 
+) der Nachweis des Furfurols nach vorgiingiger Destil- 

lation mit Salzsiiure, 

D) die Darstellung des Osazons. 


1. Die Tollens sche Reaction mit Phlorogluein und 
Salzsiiure. 


Nach Tollens?!) gibt man die zu untersuchende Fliissig- 
keit. im vorliegenden Falle also den Harn, in ein Reagensgla- 
von ca. 142 em. Durehmesser bis zur Hohe von 2!,2—5 em.., 
figt nach dem Augenmass das gleiche Volumen Salzsiiure von 
119 D und 20 bis 30 mg Philoroglucin hinzu, erwirmt bis 
zum Auftreten kirschrother Fiirbung, bringt die Fliissigkeit 
sofort vor den Spalt des Spectralapparats und beobachtet, ob 
der fiir Pentose charakteristische Streifen zwischen den Linten 
1) und E vorhanden ist. 

Verfiihrt man genau nach dieser Vorschrift, so gelingt 
es sehr haufig, den charakteristischen Streifen zu sehen: es ist 
dabet wichtig, von vornherein nicht zu stark zu erhitzen, 
sonst wird die Farbe der Fliissigkeit bet irgend= stirkerem 
Pentosegehalt sofort so intensiv, dass das ganze Spectrum mit 


ly) Ber. d. Giesellsch.. Bd. 29, 5. 1204 





d. 





chem 








— 5910 — 


Ausnahme von Roth und Orange absorbirt ist, ein Verhalten, 
welches natiirlich nicht charakteristisch ist. In jedem Falle 
aber, mag man. stirker oder schwiicher erhitzt haben, triibt 
sich die Fliissigkeit so schnell, dass jeder weiteren Beobach- 
tung dadurch ein Ende gemacht wird. Jeder, der die Unter- 
suchung eimal ausfiihrt, wird das Bediirfniss empfinden, dic 
Spectralerscheinungen fixiren zu konnen. Ich habe hierzu die 
UVeberfiihrung des Farbstoffs in Amylalkohol empfohlen.!) Diese 
gvelingt leicht bei gelindem Schiitteln der rothgefiirbten Probe 
init elwa dem = gleichen Volumen Amylalkohol. Es ist) dabei 
nothwendig, die Probe vorher durch Einsetzen in Wasser ut 
abzukiihlen: macht man emen  blinden Versuch mit) Phloro- 
elucin und Salzsiiure von etwa 1,10 D und schiittelt die Probe 
heiss mit Amvlalkohol, so firbt sich dieser dunkelgelb, kiihit 
man die Fliissigkeit aber vor dem Schiitteln mit Amylalkoho! 
gut ab, so nimmit derselbe nur wenig Farbstoff auf. Das Spectrum 
ist im letzteren Falle kaum verdunkelt, im ersteren dagegen 
von Grin nach Violett hin sehr stark. 

Der charakteristische Streifen hilt) sich in’ der amyl- 
alkoholischen Losung lange, selbst bis zum niichsten Tage, und 
kann in aller Ruhe untersucht werden.  Meistens ist der Amy!- 
ikohol so stark gefiirbt, dass das ganze Spectrum mit Ausnahme 
von Roth und Orange absorbirt ist: man giesst dann zweck- 
Indissig etwas von dem gefiirbten Amylalkohol ab und verdiinnt 
ihn durch weiteren Zusatz von Amylalkohol. 

Statt mit) Amylalkohol auszuschiitteln, kann man auch 
mit Eisessig verdiinnen resp. die gefiirbte tribe Harnprobe in 
Kisessig eingiessen: die Resultate sind wohl ganz dieselben. 
Abzukiihlen ist hierbei nicht erforderlich. 

Stelll man die Probe mit normalem Harn an, so tritt 
eine so ausgepriigte Rothfiirbung wie mit dem Pentoseharn nicl! 
ein, aber doch stets eine réthliche Fiirbung. Bei der Spectral- 
untersuchung zeigt sich nicht selten ein schwacher Absorptions- 
streifen, in seltenen Fillen ein etwas ausgepriigterer Streifen. 
Aehnliche Angaben haben verschiedene Beobachter gemacht. 


1) Centralbl. f. d. med. W. 1892, Nr. 32. 
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Ebstein?!) sah unter 22 Harnen den Absorptionsstreifen 14 Mal, 


Cremer?) hat, einen einzigen Fall ausgenommen, mit normalem 
Harn stets positive Reactionen erhalten, Kiilz und Vogel’) 
fanden bei der Anstellung der Phloroglucinreaction an SO Harnen 
nur 4, welche keine positive Reaction gaben: in 12 Fiillen war der 
Ausfall der Priifung schwach oder zweifelhatt. wiihrend in den 
iibrigen 64 Harnen eine, nicht immer gleich deuthehe, aber stets 
-icher wahrnehmbare, Rothtfirbung sowie ein Absorptionsstreifen 
Im Spectrum zwischen Gelb und Cariin zu beobachten war. 

Alle Autoren fiihren diese Reactionen auf die Spuren von 
Pentosen zurtick, welche als solche oder in Form der Anhydride 
in der Nahrung sehr verbreitet sind. Kiilz und Vogel konnten 
(lo «@ S. P88) «in verschiedenen Milchsorten, in Thee, Kaffee, 
vielen Weinen und Zuckerarten durch die Tollens sche Reaction 
Pentose deutlich nachweisen». Da Ebstein die Ausscheidung 
unveranderter Xvlose schon nach Einnahme von O05 ¢ derselben 
constatiren konnte, so ist sehr wohl moglich, dass in normalem 
Harn vorkommende Pentose aus dieser Quelle stamimt. Auf die 
Frage, ob die schwachen Reactionen des normalen Harns noth- 
wendiger Weise auf Pentose bezogen werden miissen, gehe teh 
welter unten noeh ein. 

Ktwas spiiter, als meinerseits die Anwendung von Amyl- 
alkohol empfohlen wurde, hat Tollens,4) gleichfalls von dem 
Wunsche geleitet, die Spectralerscheinungen ungestort durch die 
cintretenden Triibungen beobachten zu konnen, seine sogenannte 

Absatzmethode» publicirt. Die mit Phloroglucin und Salzsiiure 
in den angegebenen Verhiiltnissen gemischte Fliissigkeit) wird 
his zum beginnenden Sieden erhitzl und nach 2—-3 Minuten 
abgekithlt, der dabei entstandene Niederschlag wird abfiltrirt, 
iusgewaschen und auf dem Filter mit Alkohol iibergossen: das 
rothgefirbte Filtrat gibt direkt oder nach angemessener Ver- 
diinnung den Absorptionsstreifen, welcher nunmehr haltbar ist. 


1) Virchow’s Arch. Bd. 129, S. 401. 

2) Zeitschr. f. Biolog. Bd. 29, S. a4. 

%) Zeitschr. f. Biolog. Bd. 32. 3. 185. 

4, Ber. d. d. chem. Ges. Bd. 29. S. 1202. 


Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. XXVU 35 
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Tollens zieht dieses Verfahren der Ausschiittelung mit Amyl- 
alkohol vor, weil der Amylalkohol auch gelb und braun gefirbte 
Substanzen aufnehme, wiihrend bet der Absatzmethode zwar 
auch storende Substanzen in Losung gehen konnten, aber doch 
In ber Weitem nicht so hohem Grade, das Spectrum jedenfalls 
reiner sel. Das kann im Allgemeinen als richtig zugegeber 
werden, Amylalkohol nimmt auch aus mit Salzsiture allein 
ohne Phloroglucinzusatz erhitztem Harn theils priformirte, theil- 
neu entstandene Farbstoffe auf: vor dem durch die Einwirkung 
heisser phloroglucinhaltiger Salzsiiture auf den Amylalkohol ent- 
stehenden Farbstoff kann man sich, wie bereits erwihnt, dadurch 
schiitzen, dass man die Probe nicht heiss, sondern erst nach 
der Abkiihlung mit) Amylalkohol schiittelt. Insofern ist) also 
die Absatzmethode besser: leider ist es mir jedoch bet geringem 
Pentosegehalt einigemal passirt, dass das Verfahren versagte, 
ohne dass es mir gelungen ist, die Ursache des Missertolges 
zu_entdecken. Von entscheidender Bedeutung ist dieses aller- 
dings nicht, da man sich im concreten Falle doch nicht aut 
die Anstellung einer einzelnen Probe beschriinken, sondern sie 
bei negativem Austall wiederholen wird, 

Die ausserordentliche Emptindlichkeit der Phloroglucin- 
Reaction bei Anwendung reiner LOsungen von Pentosen und 
die StOrungen, welche die Gegenwart von Harnbestandtheilen 
unzwelfelhalt verursacht, hat mich, gleich als ich die Pentosurie 
aufgefunden hatte, auf den Gedanken gebracht, die Reaction 
etwas anders anzustellen, niimlich unter Verwendung von selir 
wenig Harn. Dieses Verfahren hat sich auch weiterhin = sehr 
gut bewihrt, ich habe es nur dahin abgeiindert, dass ich nich! 
mehr Salzsiure von 1,19 D, sondern solche von 1,12 anwende. 
ferner die Spectraluntersuchung hinzunehme, welche ja nach 
den Untersuchungen von Tollens jetzt als unentbehrlicher The! 
der Reaction anzusehen ist. Das Verfahren ist nunmehr folgendes. 

Man lost eine kleine Messerspitze Phlorogluein: unter Er- 
wiirmen In 7—S cem. Salzsiiture von 1,12 D, theilt die Losung 
In zwel etwa gleiche Hialften, kiihlt durch Einsetzen in_ kalte- 
Wasser ab, setzt zu einer Halfte dann 0.56 com. (LO—11 Tropten 


des zu prifenden Harns, zu der anderen ebensoviel normalen 




































Harn von nicht zu geringer Concentration und setzt beide Reagens- 
oliiser in ein Becherglas, welches bis zum = Sieden— erhitztes 
Wasser enthilt: in wenigen Augenblicken fiirbt sich die pentose- 
haltige Mischung roth, wihrend die andere so gut wie unver- 
iindert bleibt, jedenfalls nicht roth wird. Die sofort nach Ein- 
tritt der Rothfiirbung vorzunehmende Spectraluntersuchung ergibt 
den charakteristischen Absorptionsstreifen, wenn auch natur- 
gemiiss nicht so stark, wie bei dem anderen Verfahren, dafiir 
ist das ganze Spectralbild reiner, weil es nicht durch andere 
Farbstotfe beeintriichtigt ist. Der Absorptionsstreifen ist ebenso 
vergiinglich, auch hier dementsprechend die Ausschiittelung mit 
Amylalkohol empfehlenswerth. 

Es emptiehlt sich tibrigens, die Spectraluntersuchung an 
einer gesonderten Probe vorzunehmen. welche man zweck- 
miissig, wie auch Tollens empfiehlt, direkt iber der Beleuchtungs- 
flamme gelind erhitzt, bis sich die erste Rothfiirbung zeigt: die 
Reaction geht dann von selbst weiter. 

Ich will grade nicht sagen, dass ich diese Art der An- 
stellung der Reaction allen andern vorziehe, sie ist aber jedenfalls 
sehr brauchbar. An normalem Harn habe ich diese Reaction 
nie eintreten sehen. 

Ist nun der positive Ausfall der Tollens schen Phloroglucin- 
reaction direct fiir Pentosen beweisend? Diese Frage hat schon 
Tollens!) behandelt und unter Anwendung der «Absatzmethode 
gefunden, dass Dextrose, Liivulose, Rohrzucker, Galactose, Milch- 
zucker, Ratfinose, Mannose, Rhamnose keine Reaction gaben, 
withrend bei direkter Beobachtung Galactose, Milchzucker und 
Rhamnose eine Andeutung von Absorptionsstreifen  zeigten. 
Nach dem Amylalkoholverfahren gaben 1° oige Traubenzucker- 


und Milchzuckerl6sungen — stiirkere LOsungen kommen. nicht 
in Betracht — allerdings gelb bis orange gefiirbte Amylalkohol- 


ausziige mit undeutlichem Absorptionsstreiten. Von der Glycuron- 
siure hat Tollens schon friiher angegeben, dass sie die Reaction 
gibt. Meine eigenen Beobachtungen haben Folgendes ergeben: 

1. Losung von Glycuronsaure selbst (nach der Drehung 





1) Ber. d. d. chem. G. Bd. 29 3. 1207. 





etwa O.5° o: aus Euxanthinsiiure dargestellt, jedoch nicht vorher 


krvstallisirt) gab die Tollens sche Reaction ganz ebenso wie 
Pentose: 

2. dasselbe gilt fiir LOsungen von urochloralsaurem Natron 
und Phenylglycuronsiiure: 3) 

3. Nach Mentholgebrauch entleerter Harn, mehr oder 
weniger stark linksdrehend, gab die Reaction in ganz unzweifel- 
hafter Weise: 

¢. dasselbe gilt fir den Harn nach Chloralgebrauch. 

Daraus geht hervor, dass Vorsicht bei der Verwerthung 
der Phloroglucinreaction zu Schlussfolgerungen geboten ist: 
<0 konnte auch die Andeutung der Reaction in normalem Harn 
vielleicht auf der Gegenwart von gepaarten Glycuronsauren be- 
ruhen. 

Die Angabe von Ebstein, dass kleine Mengen von Eiweiss 
die Reaction nicht st6ren, sowie dass die Behandlung von stark 
eefiirbtem Harn mit Bleiessig oder Kohle oft vortheilhaft ist. 
kann ich bestittigen, 


2. Die Orcinreaction. ?) 

Erhitzt man die Losung einer Pentose mit dem gleichen 
Volumen rauchender Salzsiture und etwas Orcin statt Phloro- 
glucin, so erhalt man eine blauviolette Farbung, bei der spectro- 
skopischen) Untersuchung einen Absorptionsstreifen zwischen 
den Linien GC und D. Die heisse Losung triibt sich nach einiger 
Zeit unter Ausscheidung eines bliiulichen Farbstoffes. 

Fiihrt man die Reaction an pentosehaltigem Harn aus, 
so sind die Farbenerscheinungen etwas andere. Eine Woth- 
oder Violettfiirbung ist) nicht) oder nur voriibergehend = zu 
bemerken, es tritt vielmehr sehr bald griinliche Farbung aul, 
nur gegen eine leuchtende Gasflamme bei durchfallendem Lich! 


1) Beide Priiparate verdanke ich der Giite des verstorbenen 
Collegen E. Kiilz. 7 

2) Tollens Kohlehyvdrate in Ladenburgs Handworterbuch der Chemie 
Bd. XULS. 669. — Die Probe riihrt urspriinglich von C. Reichl her. 
Tollens und Allen haben statt der urspriinglich angewendeten Schwefel- 


siiure die Salzsiure eingefiihrt. Vel. hieriiber F. Reinitzer. Diese Zeitschi 
Bd. XIV. S. 453 ff. 
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betrachtet. hat die Fliissigkeit einen rothlichen Sehein. WKiihlt 


man den Harn ab, sobald beim Erhitzen Triibung eingetreten 
ist, und schiittelt dann gelind mit Amylalkohol, so nimmt der- 
selbe eine gesiittigt griine Farbe an. Die Nuance der Fiirbung 
ist etwas wechselnd. Je nach der Quantitiit der Pentose von 
hellgriin, grasgriin, smaragdegriin bis blaugriin. 

Auch bet ein und derselben Losung fallt die) Fiirbung 
nicht immer ganz gleich aus. Die griingefirbten Losungen zeigen 
einen gut ausgebildeten Absorptionsstreifen, entsprechend der 
Angabe Tollens, mitunter tritt neben diesem Streifen noch 
ein zweiter schwacher Absorptionsstreifen mehr nach dem Roth 
des Spectrums hin auf: dieser Streifen ist jedoch ganz inconstant. 

lech bemerke noch, dass man die Probe vor dem: Sehiitteln 
mit) Amylalkohol nur soweit abkiihlen darf, dass sie noch lau- 
warm ist, und nicht lingere Zeit verstreichen lassen dart. ehe 
man mit Amylalkohol schiittelt: im diesem = Falle erhiilt) man 
Offers keine Griinfiirbung des Amylalkohols, sondern eine mehr 
rothliche Farbung, und keinen so guten Absorptionsstreifen. 
Der Amylalkohol setzt sich oft schwer ab: man kann das Ab- 
setzen durch gelindes Erwirmen befOrdern, muss sich aber vor 
zu starkem Erhitzen hiiten, weil unter diesen Umstiinden der 
Amvlalkohol auch eine leichte  griinliche Fiirbung annehmen 
kann, wenn man nur Orein mit Wasser und Salzsiiure erhitzt 
hat. Allerdings ist diese Griinfiirbung sehr blass und der 
Amylalkoholauszug zeigt auch keinen charakteristischen Ab- 
sorptionsstreifen, sodass ein Irrthum dadurch schwerlich verur- 
sacht werden kann. Ganz besonders schon verliiuft die Reaction 
bei Anwendung von durch Thierkohle entfarbtem Pentoseharn. 

Statt mit Amvlalkohol auszuschiitteln, Kann man ebenso 
wie bei der Phioroglucinreaction auch die trib gewordene 
Probe mit Eisessig versetzen bezw. in solchen hineingiessen: 
man erhilt dann eine lebhaft griingefiirbte klare L6sung. Auch 
fir die Orcinprobe haben Tollens und Allen?) die Absatz- 
methode in derselben Form wie bei der Phloroglucinprobe em- 
plohlen: ich habe hiertiber keine Erfahrungen. 


1, Annal. der Chemie und Pharmacie. Bd. 260, s. 305. 
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Um vielleicht Anhaltspunkte zur Unterscheidung dieser Pentose- 
Reaction von flinlichen, von welchen gleich die Rede sein wird. zu ge- 
winnen, habe ich noch eine Anzahl anderer Lésungsmittel versucht 
jedoch ohne entscheidende Resultate. Dennoch scheint es mir nicht 
iiberfliissig, die Ergebnisse ganz kurz aufzufiihren. Beziiglich der Anstellung 
der Reaction bemerke ich noch: Es wurden stets ca. 0.5 cem. bei Zimmer- 
temperatur gesittigte Orcinl6sung, 4—d ccm. Harn und ebensoviel rauchende 
Salzsiiure gemischt. bis zum Eintritt der Farbung und beginnenden Trii- 
bung erhitzt, dann abgekiihlt, dann mit dem betreffenden Losungsmittel 
geschiittelt. Bet vielen Losungsmitteln schied sich ein’ griingefarbter un- 
loslicher Niederschlag in mehr oder weniger reichlicher Quantitaét aus, 
meistens an der Beriihrungsgrenze der beiden Fliissigkeiten. Ich bezeichne 
thn im Folgenden als U.S. = «Unlésliche Substanz ». 

1. Aether: Auszug farblos. bliulich fluorescirend, kein Streifen. 
Wiisserige Fliissigkeit griinlich-gelb, Streifen im Roth vorhanden. U. 8. 
fehlend oder gering. 

2 Essigiither: Auszug farblos oder schwachgriin, mehr oder 
ininder stark bliulich fluorescirend. kein Streifen. Wiisserige Fliissig- 
keit gelb, Streifen mehr oder weniger ausgepriigt. U. S. nicht vor- 
handen, 

3. Petroleumiither: Auszug farblos, kein Streifen. Wiisserige 
Fliissigkeit gelb. triib. kein Streifen. U. s. reichlich. 

4. Benzol: Verhalten wie beim Petroleumiither. 
dS. Chloroform: Desgl.. nur mitunter das Chloroform) schwach 
blaulich. 

Es fragt sich nun, ob der Orcinreaction vielleicht eine 
grossere Beweiskraft zukommt, wie der Phloroglucinreaction. 
Fiir den Harn kommen in dieser Beziehung in Betracht: Trauben- 
zucker, Milchzucker und = die Glycuronsiiure bezw. gepaarte 
Glycuronsiiure. Meine Versuche haben in dieser Beziehung 
Folgendes ergeben: 

1. Durchaus negativ verhalten sich Milehzucker und 
Traubenzucker in 1° oiger Lésung. In beiden Fiillen farbt sich 
die Losung nicht violett oder griin, sondern gelb: beim Erkalten 
tritt ganz schwache Tritbung ein. Der Amylalkoholauszug_ ist 
in beiden Fiillen schwach hellgelb, zeigt keinen Streifen. 

2. Positiv verhialt sich freie Glycuronsiiure (in ca. 0,9 °/o1ger 
wiisseriger Losung). Auch das Verhalten der Probe zu den 
angegebenen Loésungsmitteln stimmt vollstindig mit dem fiir die 


Pentosen beschriebenen tiberein. nur mit dem Unterschied, da=- 
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hier die Farbenerscheinungen etwas reiner waren. weil die 


storende Gelbfirbung des Harns fortfiel. Es ist tiberfliissig, die 
Reactionen noch einmal zu beschreiben. 

3. Urochloralsaures Natron in wiisseriger LOsung gab nur 
<chwierig Reaction, der Streifen war schwach. 

t. Phenylglycuronsaure in wiasseriger Losung zeigte erst 
nach minutenlangem heftigen Kochen mit Orein und Salzsiiure 
Spuren einer rothlichen, allmahlich blaulich werdenden Farbung, 
dann Triibung, der Amylalkohol war ganz schwach— bliiulich 
eefiirbt, bei durchfallendem Licht gegen eine leuchtende Gas- 
flamme betrachtet aber réthlich. Der Amylalkohol war (nach 
Erwiirmen behuts besserer Trennung) griinlich und zeigte einen 
<chwachen Absorptionsstreifen. 

). In demselben nach Menthol- bezw. Chloralgebrauch ent- 
leerten Harn, welcher mit Phloroglucin eine ganz unzweifelhafte 
Reaction gab, konnte mit Orcin kein positives Resultat erhalten 
werden. 

Woran es liegt, dass die gepaarten Glycuronsiiuren die 
Orcinreaction sehr viel schwieriger geben als die Phloroglucin- 
reaction, Ja im Harn gar nicht, ist schwer zu sagen, eine 
veringere Emptindlichkeit) der) Orcinreaction kann der Grund 
nicht sein, die Orcinreaction scheint mir ebenso fein zu sein 
wie die Phloroglucinreaction. 

Jedenfalls scheint es, dass man bei Anstellung der Orcin- 
reaction weit mehr vor Verwechslung von Pentosen mit ge- 
paarten Glycuronsiiuren gesichert ist, wie bei der Phloroglucin- 
reaction. Dazu kommt noch, dass die Farbenerscheinungen weil 
<choner sind: fiir klinische Zwecke mochte also die Orcinreaction 
vorzuziehen sein. Ob in der That die gepaarten Glycuronsiiuren 
im Harn niemals die Orcinreaction der Pentosen vortiiuschen, 
kKonnen freilich nur ausgedehntere Untersuchungen ergeben, die 
haturgemiiss Aufgabe eines klinischen Laboratoriums sind, 

In normalem Harn habe ich die Oreinreaction niemals 
bekommen, jedenfalls nicht sicher, selbst in solchen nicht, die 
eine nicht zu bezweifelnde Phloroglucinreaction gaben. Dieses 
Verhalten wiirde dafiir sprechen, dass die Phloroglucinreaction 


In normalem Harn nicht auf Gehalt an Pentosen. sondern an 
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gepaarten Glycuronsiuren beruht: entscheidend ist es natiirlich 
nicht. 

leh ziehe also die Orcinreaciion inp Anbetracht des Um- 
standes, dass bet der Phloroglucin-Amyvlalkoholreaction  stet- 
Farbstoffe cntstehen, welche zuweilen, namentlich bet minder 
sorgtiltigem Arbeiten, sehr st6ren konnen, ber der Oreinreaction 
nicht oder nur in sehr beschrinktem Umfange, sowie dass dic 
Orcinreaction mit) TPraubenzucker, Milchzucker und normatem 
Harn nicht, mit gepaarten Glycuronsiiuren nur sehr schwierig und 
unvollstiindig eitritt. der Phloroglucinreaction zum Nachwei- 
der Pentosen im Harn vor. 


‘) 


5. Die Reaction mit Anilinacetat-P apier. 
Versetzt man einen pentosehaltigen Harn mit dem glerchen 
Volumen rauchender Salzsiure, erhitzt zum Sireden und scliet! 
In das Reavgensglas eimen mit) Anilinacetat getrinkten Filtrir- 
paplerstreifen, so fiirbt sich das Papier durch das sich ent- 
wickelnde Furfiirol sehr schnell tebhaft kirschroth. Die Reaction 
ist neben anderen Reactionen sehr wohl zu brauchen und hal 
vor der Phloroglucinreaction einige Vorziige. Freie Glycuron- 
siture gibt die) Reaction stark, Urochloralsiiure und Pheny!- 
elycuronsiiure nicht merklich, ebenso nicht Mentholtharn., Zu 
welteren Untersuchungen mit) Harn hatte ich keine Gelegenheit. 
Milchzucker und Traubenzucker in 1°/oiger L6sung geben dic 
Reaction nicht. hOchstens eme zweielhatte Rothfarbune an den 


Riindern des Paplerstreifens. 


i. Der Nachweis des Furfurols nach vorgingiger 
Destillation. 

Da normaler Harn bei der Destillation mit Salzsiure. 
soviel bisher bekannt, jedenfalls nur dusserst wenig Furfuro! 
liefert. Pentose aber reichlich, so liegt es sehr nahe, um. sich 
von allen st6renden Harnbestandtheilen za befreien, den Harn 
nicht direkt auf Pentose zu untersuchen, sondern vorher mii 
Salzsiiure zu destilliren. Im Destillat kann dann auchidas Fur- 
furol quantitativ bestimmt werden. Es wurden 200 com. Harn 
mit 200 cem. Salzsiinre von 1.142.) so lange destillirt. bis di- 
Volumen des Destillates 200 cem. betrug. Die Verhiiltnis=« 
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entsprechen dem von Tollens angegebenen Destilliren der aut 
Pentosen oder Pentosazon zu untersuchenden Substanz mit Salz- 
ire von 1.06 D, jedoch war es in kKeinem = Fatle, wie dies 
Tollens fiir die quantitative Bestimmung der Pentosen vor- 
<chreibt. erforderlich, wiederholt Salzsiiure in den Destillirkolben 
zu geben und aufs Neue zu destilliven. vielmehr betindet sich, 
wie ich mich durch wiederholte Versuche tiberzeugt habe. in 
den ersten BOO) Cem. Destilat schon alles Furfurol. welches 
iberhaupt aus pentosehaltigem Harn zu erhalten ist. Fir den 
quilitativen Nachweis ist es auch gar nicht einmal nothig, soviel 
abzudestilliren, 

Die Prifune dieses Verfahrens an Pentoseharn. normalem 
Harn und eimgen anderen hat Folgendes ergeben: 


l Destillat aus genuinem Pentoseharn. 

lL. Das Destillat eibt bei Zusatz des halben Volumens rauehendes 
salzsiiure und etwas in Salzsiiure gel6sten Phioroglucins eimen dicken 
blauen Niederschlag von Phloroglueid. 

2. Bei Anstellung der Reaction mit Orcein sehr sehnell Grinfirbane, 
Priibune , Bildung eines erintich-blauen Niedersehlages. der steh oan 
Amvlalkohol mit blaugriiner Farbe 6st. Die Firbung ist) von ausser- 
ordentlicher Schénheit, der Streifen ausgepriigt. 

5. Das Destillat) farbt mit Anilinaeetat getranktes Filtrirpapies 
infensiv roth. 

t Llecm. fiirbt sich mit cinem Tropfen methylalkoholischer a-Naph- 
tolldsung und reinster concentrirter Schwefelsiiure versetzt | intensis 
kKirschroth, Die mit Eisessig verdiinnte Probe ist intensiv purpurfarben 
und absorbirt das ganze Spectrum mit Ausnalime von Roth und Orange ; 
bel weiterer Verdiinnung mit Eisessig zeigt sich ein) starker streifen 
zwischen Griin und Gelb. Die Lésung verblasst bald. Verdiinnt man die 
Probe statt mit Eisessig mit Amylalkohol, so erscheint dieser anfangs 
intensiv kirschroth, die Fiirbung verschwindet bald, die Mischung behaélt 
jedoch bleibend eine schwiirzliche bezw. griinliche Fiirbung., bezw. der 
Amylalkohol gilein zeigt diese Farbung. wenn man = zuerst hinreichend 
init Wasser verdiinnt und dann mit Amylalkohol geschiittelt, hatte. 

+. Bei Zusatz von NH,, AgNO,. NaHO tritt sehr schnell Braiunung, 
dann Schwiirzung und Ausscheidung von metallischem Silber ein. 


Il. Destillat aus normalem Harn 
cigte gegen dieselben Reagentien folgendes Verhalten: 


l. Das Destillat fiirbt sieh intensiv gelb. dann olivenfarben, grin- 


lich. erst nach liingerem Stehen scheiden steh einige bliulich gefarbte 


¥? 
rlocken aus. 


- 
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2. Bei manchen Harnen ganz negatiy, bei anderen griinliche Fiirbung 
leichte Triibung. Amvylalkohol in diesem Falle hellgriin; schwacher, abe: 
unzwetfelhafter Streifen. 

3. Keine Reaction. 

t Die Reaction mit a-Naphtol und Schwefelsiiure ist ziemlich 
intensiv. Einen merklichen Unterschied zeigt die mit  Amylalkohol ver- 
diinnte Probe, sie ist nicht schwirzlich gefiarbt, sondern nur ganz 
schwach grau. 

). Anfangs nichts, erst allmiihlich leichte graue Farbung. 

Hf. Destillat aus 200 ccm. eines 0.2°o Xylose enthaltenden 
Harns verhilt sich genau so wie Nr. L 
IV. Destillat von nach Mentholgebrauch entleertem Harn. 

1. Im Wesentlichen wie normaler Harn, jedoch starkere griinliche 
Firbung und Ausscheidung von bliinlichen Fléckchen etwas stirker. 

2. Oreinreaction schwach = positiv, Absorptionsstreifen schwach., 
aber unzweilfelhaft. 

3. + 5. Wie bet normalem Harn. 

Weitere Harne mit einem Gehalt von gepaarter Glycuronsiiure 
hatte ich nicht Gelegenheit za untersuchen. 

V. Destillat aus 200 cem. mit 1°. Milehzucker versetztem 
Harn. 
Oreinreaction schwach positiv, im Uebrigen wie normaler Harn. 
VI. Destillat aus 10 ¢ Traubenzucker, 
2) ¢ Wasser, 200 ¢ Salzsiiure von 1.12 D gibt keine Furfurolreaction. 

Daraus geht hervor, dass, wie nicht anders zu erwarten 
war, die Destillation mit Salzsiture sehr wohl zur Erkennung 
der Gegenwart abnormer furfurolbildender Substanzen im Harn 
dienen kann, wenn man von spurenweise auftretenden Reactionen 
absieht. Selbstverstiéndlich brauchen diese nicht Pentosen = zu 
sein, es konnen namentlich auch gepaarte  Glycuronsiiuren 
sein. Ueber die Natur der furfurolbildenden Substanz muss 
dann die weitere Untersuchung entscheiden. Es wiirde sich 
wohl der Miihe verlohnen, vergleichende Untersuchungen an 
klinischem Beobachtungsmaterial anzustellen, vielleicht unter 
Ausbildung emer colorimetrischen Methode mittelst der Reaction 
mit Orein. Die Vollstindigkeit) und Leichtigkeit, mit welcher 
der gebildete) Farbstoff vom Amvlalkohol aufgenommen wird. 
liisst einen Versuch in dieser Richtung nicht aussichtslos  er- 


scheinen, tumsomehr. als auch die Nuance der Firbung — 
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anders wie im Harn direkt — eine sehr constante zu sein 
-cheint. 


). Die Darstellung des Pentosazons. 


Um das Pentosazon von vornherein moéglichst rein und 
in moOglchst charakteristischer Form zu erhalten, verfiihrt man 
nach meinen Erfahrungen am besten folgendermassen : 

In ein Becherglas von ca. 400 cem. Inhalt gibt man 5 ¢g 
Phenvihydrazin, dann soviel Essigsiiure, dass die Mischung sauer 
reagirt, oder nach Emil Fischer eine gleiche Quantitiit 50° oiger 
Kssigsiiure, dann 200 cem. Harn, mischt gut durch, erhitzt 
Anfangs auf dem = Drahtnetz (jedoch nicht bis zum Sieden), 
dunn noch eine Stunde auf dem Wasserbad oder im Wasser- 
bad, filtrirt heiss durch einen vorher erhitzlen Trichter oder 
Heisswassertrichter unter Anwendung schnell filtrirenden Papiers 
in ein Becherglas, kiihlt dureh Einsetzen in kaltes, ab und zu 
vewechseltes, Wasser ab und filtrirt ab, sobald die Mischung 
erkaltet ist und bretige Consistenz angenommen hat. Legt man 
Werth darauf, besonders gut ausgebildete Krystallisation zu 
erhalten, so setzt man das Becherglas wieder in ein siedendes 
Wasserbad, erhitzt noch einige Minuten, loscht dann die Flamme, 
bedeckt das Beeherglas und. liisst das Wasserbad bis zum 
nichsten Tage unberiihrt stehen. Das so dargestellte Osazon 
pilegt nicht ganz so rein zu sein. 

Nach dem Abtiltriren und Auswaschen des Niederschlages breitet 
man das Filter auf einer Filtrirpapierunterlage aus und liisst an der Luft 
trocknen und kann nun unter Umstiinden schon ohne weitere Reinigung 
den Schmelzpunkt bestimmen. Ob das Osazon hierzu rein genug ist, lasst 
sich nach der fusseren Erscheinung beurtheilen — es bildet in reinem 
/ustande eine papierartig zusammenhiingende. citronengelbe, aus ineinander 
vertilzten Nadeln bestehende Masse — und nach dem Ergebniss der 
mikroskopischen Untersuchung. Besser ist es, das Osazon zur Schmelz- 
vunktbestimmung umzukrystallisiren, und das ist jedenfalls nothwendig, 
wenn sich bei der mikroskopischen Untersuchung — welche man zweck- 
lissig so ausfiihrt, dass man etwas von der noch breif6rmigen feuchten 
Masse entnimmt — ausser den langgestreckten Nadeln des Qsazons noch 
‘ige Tropfen oder anderweitige amorphe Beimischungen zeigen. Zam Um- 
rvstallisiren liisst man das QOsazon natiirlich nicht ganz trocken werden, 


ies sich dann sehr schwer in heissem Wasser lost. sondern wartet den 
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Zeitpunkt ab, in welchem es sich gut vom Filter ablosen asst. was by 
einem vewissen Grade der Trockenheit der Fall ist. oder wendet es au 
ganz feucht an. Das Umkrystallisiren geschieht bei kleinen Quantitiit 
zweckinissig nur aus heisserm Wasser, bei grésseren Quantitiiten ist di 
etwas unbequem, da 1 g Osazon ea. | Liter heisses Wasser zur Lésun 
braucht: man benutzt dann zweckmissig alkoholhaltiges Wasser. ety 
oecm. absoluten Alkohol auf 100 cem. Wasser. Auf 1 ¢& ziemlich trockenes 
Qsazon sind dann nur etwa 150 com. des Gemisches erforderlich, do: 
kann mnan ohne Schaden auch mehr nehmen. Beim Kochen entweie}: 
ein Theil des Alkohols., sodass es kaum nodthig ist. aus dem heisse: 
Filtrat den Alkohol noch zu entfernen. aus demselben scheidet sic 
Vielmehr das Osazon sofort aus. Fiir die Analvse kKrvystallisirt man das 
Qsazon, am besten in kleinen Portionen. noch ein oder mehrere Male 
lun. Sehr zweckmiissig ist es auch, das vollig lufttrockene Priiparat nov 
eininal mit reinem Aether za waschen. fiir aus Harn dargestellte Priiparat: 


allerdings kKaum erforderlich. 


Der Schmelzpunkt des moglichst gereinigten Osazons lee! 
ber 159—160°, einige Mal wurde er sogar noch em wenls 
hoher gefunden: aber auch ein etwas niedrigerer Schmelzpunks 

etwa ber 156° — ist noch durchaus charakteristisch, natiirtich 
hur fiir das Vorkommen im Harn: der Schmelzpunkt des nici 
umkrvstallisirten Osazons kann bis 10° unter dem richtigen Werth 
liegen. Vor einer Verwechslung mit Glucosazon schiitzt t. di 
weit gréssere Loslichkeit des Pentosazons. Wiihrend sich da- 
Gilucosazon schon withrend des Erhitzens ausscheidet, habe tech 
dieses bet dem Pentosazon aus Harn nie beobachtet. 2. De 
Schmelzpunkt.. Man darf von dem aus zuckerhaltigen Harn dar- 
gestellten, nicht umkrystallisirten Osazon allerdings nicht den 
richtigen Schmelzpunkt erwarten, aber er liegt doch stets er- 
heblich héher, als der des Pentosazons. Herr Dr. CG. Eckar'. 
jetzt in’ Niirnberg, hat seiner Zeit) auf meinen) Wunsch au 
einer Anzahl diabetischer Harne unter Anwendung recht kleine! 
Mengen — 10 cem. — das Osazon dargestellt und den Schmelz- 
punkt bestimmt. Derselbe lag zwischen 173 und 194°, vou 
einer Verwechslung kann also nicht die Rede sein.  Ebenso- 
wenig kiénnen die bei bei Einwirkung von Phenylhydrazin ai 
Glycuronsiiure entstehenden Verbindungen in Frage kommen 
ganz abgesehen davon, dass freie Glycuronsiiure noch nie im Har 


vefunden worden ist. Vor Verwechslung schiitzt der ausser 








Habitus der Glycuronsiureverbindung, welche nach Thierfelder?) 
eine hellgelbe, amorphe Masse darstellt, wiihrend das Pentosazon 
-tets Krystallinisch erhalten) wird, und der Schmelzpunkt der 
Verbindung, welcher nach ihm bei 114—115° leet. 


II. Der Nachweis der Pentose neben Traubenzucker. 


Inwieweit der Nachweis der Pentose etwa dureh = irgend 
welche pathologische Harnbestandtheile gestért werden konnte, 
miissen weitere Erfahrungen zeigen: an dieser Stelle schien es 
mir geniigend, den Einfluss des Traubenzuckers hierauf zu be- 
sprechen, da in dem einen der yon mir beobachteten Fille 
eine Zeit lang thatsichlich Traubenzucker neben Pentose vor- 
handen war, und ebenso im dem von Reale beschriebenen 
Falle. Was den Nachweis durch Reactionen betrifft, so wurde 
die Phloroglucinreaction durch Traubenzucker sehr gestGrt, die 
Anilinacetatprobe nicht merklich, die Orcinprobe jedenfalls nur 
unerheblich. Es wurde in 20 ccm. eines pentosehaltigen Harns 
(der Harn I des spiiter zu erwiihnenden Falles M) 1) ¢ 
Traubenzucker gelOst = 5° 0: die Reactionen waren sehr stark. 
Weiterhin wurden gemischt: 1) 5 cem. desselben Harns mit 
15 cem. normalen Harns und 2)5 cem. desselben Harns mit 15 c¢em. 
hormalen Harns -+ ft g Traubenzucker = 5°/0. Die Reac- 
tionen waren in beiden Mischungen unzweitelhaft, aber in der 
zuckerhaltigen die Oreinreaction etwas weniger rein. 

Auf den Nachweis des Furfurols nach vorgiingiger Destil- 
lation mit Salzsiiure tibt die Gegenwart von Traubenzucker, 
wie kaum erwithnt zu werden braucht, keinen Einfluss. 

Was den Nachweis der Pentose neben Traubenzucker 
durch Bildung des Osazons betrifft. so habe ich schon in meiner 
ersten in Gemeinschaft mit M. Jastrowitz?) gemachten Mit- 
theilung erwiéhnt, dass die verschiedene Loslichkeit der Osazone 
die Méglichkeit bietet, beide Kérper neben einander zu erkennen. 
; ln emem Versuch wurden 20 cem. eines Pentoseharns und 
20) cem. eines diabetischen Harns von O.8°'o Traubenzucker- 


1) Zeitschr. f. physiol, Chem., Bd. XT, 3. 395. 
*) Centralbl. f. d. m. W., 1892. Nr. 19. 
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gehalt gemischt, das Osazon dargestellt und mit 45 cem. heissen 
Wassers behandelt: ein Theil lOste sich auf, ein anderer nicht 
Der unlosliche Antheil schmolz nach dem Trocknen bei 200°. 
aus der Losung schied sich ein Osazon vom Schmelzpunkt 172 
in Nadeln aus. Der Schmelzpunkt des unléslichen Antheils 
erhohte sich bei der Reinigung auf 203°, der Traubenzucker 
war damit nachgewiesen. Der Schmelzpunkt des lOslichen An- 
theils erniedrigte sich bei einmaligem Umkrystallisiren auf 165°, 
lag also dem Schmelzpunkt des Pentosazons nahe; eine weitere 
Reinigung gestattete die kleine Quantitiit nicht. Dieses Ver- 
fahren gelingt natiirlich nur, wenn die Quantitét des Trauben- 
zuckers gegeniiber der der Pentose nicht gar zu gross ist. 

Fir den Fall, dass die Quantitiét des Traubenzuckers 
grosser ist, habe ich empfohlen, denselben durch Gihrung zi 
entfernen. Man liisst den Harn 2 Tage lang mit Hefe be: 
Brutwiirme stehen, filtrirt und erhitzt vor der Behandlung einige 
Zeit zum Sieden, um den durch die Giithrung entstandenen Alkoho! 
wenlgstens zum grdssten Theil zu entfernen, welcher sonst be: 
der nachfolgenden Behandlung mit Phenylhydrazin auf etwa 
gebildetes Pentosazon lOsend wirken und dadurch den Nachwei- 
storen konnte. Nach diesem Verfahren gelang es regelmiissig. 
in dem mit 5°%o Traubenzucker versetzten Pentoseharn dic 
Pentose durch Darstellung des Osazons nachzuweisen, obwohl die 
Menge des Traubenzuckers auf reichlich 15 mal so hoch zu 
schiitzen war, wie die der Pentose. 

Damit steht nun eine Angabe von Kiilz und Vogel in 
Widerspruch. Diese Autoren sagen:!) «Die bis jetzt bekannten 
Zuckerarten yon der Formel C,H,,0; werden durch reine 
Bierhefe nicht in Giihrunge versetzt. Wir versuchten daher be! 
einigen Harnen, die starke Tollens sche Reaction zeigten und 
reichliche Mengen des beschriebenen Osazons_ lieferten,?) ic 
Dextrose durch Vergiihren zu beseitigen, in der Hoffnung, «ic 
Pentose dann leichter in der Form ihres Osazons abscheiden und 
charakterisiren zu kOnnen. Aus den Versuchen, welche allerding- 


1) Zeitschr. f. Biol., Bd. 32, 5. 188. 


»«) 


ete. 


2) Naimlich vom Schmeizpunkt 15! 
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init gewOhnlicher Bierhefe ausgefiihrt wurden. ergab sich, dass 


auch die Pentose stets vollstiindig mit vergohren war. 

Dieser Widerspruch erkliirt: sich wohl durch die Mengen- 
verhiiltnisse des Traubenzuckers und der Pentose. Als ich 
20 ecm. Pentoseharn mit 180 cem. gewohnlichen Harns mischte 
und dann 5 g Traubenzucker in der Mischung auflOste, war 
ich allerdings auch nicht im Stande, die Pentose nach det 
Vergihrung durch die Osazonbildung nachzuweisen. Dies gelang 
aber auch nicht sicher, als 20 cem. desselben Pentoseharns mit 
180 com. gewOhnlichen Harns vermischt und dann direkt ver- 
arbeitet wurden. Es bleibt) also nach meinen Versuchen un- 
entschieden, ob die zu geringe Quantitiit der Pentose oder Ver- 
vihrung die Ursache davon war, dass der Naehweis nicht gliickte. 

Zwelfellos ist es zum Nachweis sehr kleiner Mengen von 
Pentose im diabetischen Harn besser, das allerdings recht 
mithsame Verfahren von Kiilz und Vogel der Extraction 
erosserer Mengen des dargestellten Osazons mit) Wasser von 
60° C. anzuwenden. 


III. Die von mir beobachteten Falle von Pentosurie. 


Pee we se ss 


In dem ersten in Gemeinschaft mit M. Jastrowitz be- 
obachteten Falle handelte es sich um einen 29 jiihrigen Neur- 
ustheniker, welcher wegen Morphiummissbrauchs eine Ent- 
ziehungscur durchmachte. An den ersten Tagen, an denen mir der 
Harn zur Verfiigung stand, enthielt er gleichzeitig giihrungsfihigen 
Zucker, spiiter war dieses nicht mehr der Fall. Die Angaben 
beziehen sich nur auf die Zeit, in der der Harn zuckerfrei war. 
Die Pentosurie konnte wiederholt in Zeitpunkten constatirt 
werden, welche mehrere Monate auseinander lagen. 

Die Analyse!) des Osazons ergab Folgendes: 

1. 0.1152 ¢ zuerst iiber Schwefelsiiure. dann bei 8O—S5?° getrocknet 
gab 0.2632 CO, und 0.0661 H,0. 

1, Diese Analysen sind bereits in d. Berl. Klin. Wochenschr. 1895 
Nr. 17 verdffentlicht. Analyse 1 und 2 riihren von Dr. €. Eckart, jetzt 
n Nirnberg, Analyse 3 und 4 von Dr. Martin Hahn, jetzt in Miinchen, her. 







selten 


des Kupferoxvduls war auch hier nicht moglich. 






— Hap — 





























2. 0.0764 g gab 10.8 com. N bei 14.7° GC und 7456 mm. Bar, 
5. OA997 g ber LOO—110° getrocknet gab 0,4589 CO, und 0.1149 HO 


, 


t OLYSL ¢ gab 30.7 com. N ber 242 €. und 759.9 mm. Bar. 


gefunden in Procenten berechnet berechnet 
| II fiir Phenvlpentosazon — fiir Phenylglucosazon 
62.51 62.07 62.19 60.23 
6.37 6.38 6.09 6,12 
17.77 17.47 17,07 15.47 


Der Harn gab die Tollens sche Phloroglucinreaction und 


heferte bein Destilliren mit Salzsiiture reichlich Furfurol. die 
anderen Reactlonen sind nicht angestellt. 


Nach dem Ausfall der Analysen und dem sonstigen Ver- 


halten des Harns konnte kein Zweifel sein, dass derselbe 
Pentosen enthielt. 


Was im Uebrigen die Eigenschatten des Harns  betrifft, 


so zelgte er nach allen) Riehtungen normales Verhalten mit 
Ausnahme seiner reducirenden Eigenschaften. Das specifische 
Gewicht schwankte zwischen LOL7 und 1025, die mikroskopische 
Lntersuchung ergab keine abnormen Bestandtheile, Nucleo- 
albumin und Albumin waren nicht vorhanden. 


I. Ber Anstellung der Trommer schen Probe mit Natron- 


lauge und Kupfersulfat l6ste der Harn verhiiltnissmiissig wenig 
Kupferhydroxvd auf. Beim Erhitzen zum Sieden blieb die blaue 
Farbe zuniichst fast unveriindert, dann aber trat, héiufig mil 
einem Schlage, Reduction und massenhafte Ausscheidung von 
gelbem Kupferoxvdul ein, welches sich schnell absetzte. Die 
dariiber stehende Fliissigkeit) erschien bliulich und fast ganz 
klar. dennoch gelang es nicht, den Niederschlag ohne Verlust 
abzutiltviren, er ging stets theilweise durch das Filter. — In 
anderen Fiillen trat auch bei lingerem Erhitzen keine Aus- 
scheidung von Oxydul ein, sondern lediglich Gelbfarbung. 
Oxyvdulausscheidung erst) nachtriiglich bei liingerem = Stehen. 
Weder im ersten noch im zweiten Fall ist das Verhalten de- 
Harns charakteristisch: man beobachtet ganz dasselbe nicht 


auch an anderen eimigermassen concentrirten Harnen., 


sowie an ganz schwach = zuckerhaltigen. In durch Kohle ent- 
Hirbtem Harn verliuft die Reaction nicht besser, Abfiltriren 








Stellt man die Trommer’sche Probe nach dem Seegen’‘schen 
Kohleverfahren mit dem Waschwasser der Kohle an, so erhiilt man un- 
zwelfelhaft positive Resultate. Fallt man den Harn mit neutralem Blei- 
acetat und stellt die Probe mit Natronlauge +- Kupfersulfat (oder -nitrat 

: direkt im Filtrat an, oder nachdem man das Blei durch H,S, dieses durch 
einen CO,-Strom entfernt hat, so tritt die Reduction anscheinend ebenso 
stark auf, das Kupferoxydul ist aber gleichfalls nicht filtrirbar. Constant 
ist stets der zOgernde Eintritt der Reaction. 

| Beim Erhitzen mit Fehling’scher Lésung fiirbte sich der Harn 

erst griin, dann gelblich, die Fliissigkeit zeigte starke Opalescenz, eine 

Ausscheidung von Oxydul trat jedoch nicht ein. 


2. Die Nylander’sche Wismuthprobe fiel im Verhiiltniss 
zur. Trommer schen Probe sehr schwach aus. auch nach 


| lingerem Kochen war der entstandene Niederschlag nicht 
| schwarz, sondern grau gefiirbt. 
7 3. Ammoniakalische Silberl6sung wurde beim Erhitzen 
| schnell und stark reducirt, jedoch schied sich das Silber nur 
; in Form eines schwarzen Pulvers, auch wohl in Form = zu- 
| sammenhangender Hiiute aus, ein metallisch gliinzender Spiegel 
wurde jedoch nicht erzielt, auch nicht bei gleichzeitiger An- 
" wendung von Natronlauge. 
" 4. Indigocarmin wird nach dem Alkalisiren mit Na,CO, 
nf beim Erwiirmen sehr stark reducirt. 
, ). Beim Erhitzen einiger Cubikeentimeter Harn mit einem 
- Stiickchen Kalihydrat tritt ziemlich lebhafte Reaction ein, jedoch 
e firbt sich der Harn auch bei liingerem Erhitzen nur orange. 
5 beim Ansiiuern mit verdiinnter Schwefelsiiure Caramelgeruch 
’ und Buttersiituregeruch bemerkbar. 
* 6. Naphtolprobe in der von Treupel angegebenen Form 
a der Ausfiihrung.!) Ein Tropfen des Harns, mit !/2 cem. Wasser 
. und 1 Tropfen 10° oiger methylalkoholischer @-Naphtolljsung 
und 2 ccm. Schwefelsiiure versetzt, gibt intensive Purpurfiirbung. 
.~ Auch in dem 10 fach verdiinnten Harn ist die Reaction noch 
’ sehr deutlich, bei 20 facher Verdiinnung wahrnehmbar. 
a 7. Die Gihrungsprobe verliiuft: negativ, der 48 Stunden 
t. nut Hefe digerirte Harn) reducirt Kupferoxyd in’ alkalischer 
, & bosung ebenso wie vorher. 


1) Diese Zeitschr.. Bd. XVI, S. dl. 
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8. Der Harn erwies sich als optisch inactiv oder vielleicht 
ganz minimal rechtsdrehend. 

Auf die Versuche zur Darstellung der Pentose aus dem 
Harn brauche ich nicht einzugehen, da sie siimmtlich nicht 
zum Ziele fiihrten, was bet der Geringfiigigkeit des Gehaltes 
an Pentose nicht besonders Wunder nehmen kann. 

Was die Mengeverhiltnisse betrifft, so fiihrten die Ver- 
suche, die Quantitiit der Pentose durch Reduction zu bestimmen, 
zu wenig befriedigenden Resultaten, entsprechend dem = oben 
geschilderten Verhalten des Harns zu alkalischer Kupferl6sung. 
Es gelang allerdings einigemal an dem mit basischem Bleiacetat, 
HS und CO,-Strom behandelten Harn das Kupferoxydul einiger- 
massen zuriickzuhalten. Es wurde auf diesem Wege einmal 
ein scheinbarer Zuckergehalt!) von O,474°/0, ein anderes Mal 
O.DL4%o ermittelt, jedoch sind diese Werthe nur als ganz grobe 
Anniitherung zu betrachten, umsomehr, als ein Theil der Pentose 

bald mehr, bald weniger —— durch das basische Bleiacetat 
ausgelidlt wird, andererseits auch das normale Reductions- 
vermogen des Harns sehr wesentlich in Betracht kommt. 

Kinigen Anhalt) gewiihrt die Quantitiit des erhaltenen 


Qsazons. — 200 cem. des Harns lieferten 0,362 g Osazon. 
einmal umkrystallisirt und anhaltend tiber Schwefelséiure  ge- 


trocknet = O,1811° 0. Unter der Annahme, dass die Pentose 
quantitativ in Osazon tibergeht, was schwerlich ganz zutrillt. 
wiirde dieses nur O,O84" 0 Pentose entsprechen. 

Die Bestimmung der Pentose durch die Quantitét des 
beim Destilliren mit Salzsiiture erhaltenen Furfurols habe tcl 
leider aufgeschoben in der Annahme, dass in dem mit Chloro- 
form conservirten Harn die Pentose unverandert bleiben werde. 
In dieser Annahme habe ich mich aber getiuscht. 200 ccm. 
des jahrelang aufbewahrten Harns wurden mit 200 ccm. Salz- 
siiure — 1,12 spec. Gewicht — destillirt und das) Furfuro! 
nach der Methode von Tollens und Kriiger durch Fillung 


1) leh sage absichtlich Zuckergehalt, da tiber das Reductions- 
vermogen der Harnpentose ja nichts bekannt ist. 








1 
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mit Phloroglucin als Phloroglucid bestimmt.!) Es wurde nur 
W.0638 Phloroglucid erhalten. Daraus berechnen sieh ungefiihr 
W.037° 0 Pentose. 200 cem. desselben Harns lieferten nur 
‘iusserst wenig Osazon. 

Diese Erscheinung erwies sich als ganz constant: in allen 
pentosehaltigen Harnen nahm die Quantitiit der Pentose beim 
Aufbewahren mit Chloroform mehr und mehr ab, bei jahre- 
fangem Autbewahren fast bis zum voélligen Verschwinden, ohne 
dass der Harn sich dusserlich irgendwie iinderte. 

Schliesslich habe ich in diesem Harn noch die Quantitiit 
des neutralen Schwefels im Verhiltniss zum Gesammtschwetel 
bestimmt in folgender Ueberlegung. 

Kast und Mester?) haben gefunden, dass bei langdauernder 
Chloroformnarkose die Quantitiit des neutralen Schwefels im 
Verhiiltniss zur Gesammtschwetelausscheidung erheblich ansteigt. 
Diese Beobachtung hat unabhiingig von diesen Autoren Ru- 
denko®) in einer unter meiner Leitung ausgefiihrten Arbeit 
hinsichtlich der Wirkunge des Chloroformwassers gemacht, 
von welchem ich4) schon friiher nachgewiesen hatte, dass es. 
innerlich gegeben, Organeiweiss in) vermehrtem Umfang zum 
Zevtall bringt. Ich kann die iibrige hieran = sich ankniipfende 
Litteratur iibergehen, soviel scheint aber sicher zu sein, dass 
eine jede Steigerung des Zerfalls von Organeiweiss die Quantitiit 
des sogenannten neutralen Schwefels steigert. Wenn nun die 
Ventose von einem vermehrten Zerfall des Nucleoproteids des 
Pankreas abhiingt, woran nach = spiiter zu erérternden Be- 
obachtungen zu denken ist, so ist vielleicht zu erwarten, dass 
diese) Abnormitiit des Stoffwechsels in) einer) erhdhten Aus- 
<cheidung des neutralen Schwefels zum Ausdruck kommt. 
Selbstverstiindlich wiirde man dabei annehmen miissen, dass 
mit diesem erhdhten Zerfall auch eine erhohte Regeneration 


1) Verel, KOnig, Untersuchung Jandwirthschaftlich und gewerb- 
ich wichtiger Stoffe. 2. Aufl. S. 225. 

2) Zeitschr. f. klin. Med., XVIII, S. 469. 

3) Virchow’s Arch... Bd. 125, 8. 102. 

4) Virchow’s Arch, Bd. 115, 5. 35%. 
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einhergeht, sonst wirde ja bald das gesammte Nucleoprotei« 
des Pankreas zu Grunde gegangen sein. 

d0 com. Harn gaben 0,2058 BaSO, aus Gesammtschwetel- 
siiure, das Filtrat + Waschwasser nach dem Eindampfen, Schmelzer) 
mit Salpeter, 38maligem Abdampfen mit Salzsiure ete. 0.0262 
BaSO, aus neutralem Schwefel.  Daraus berechnet sich das 
Verhiiltniss von neutralem Schwefel zu oxydirtem = 1: 7.85. 
oder der neutrale Scehwefel betriigt 11.3%. des Gesammi- 
schwefels. Da die fiir dieses Verhiltniss beim Menschen bishe 
eefundenen Zahlen zwischen 14 und 25.4% 0 schwanken, so 
ist eine Steigerung des neutralen Schwefels sicher nicht yor- 
handen. 

oS. Fali®B..«. 

Ich konnte den Harn an 2 Tagen beobachten. An der, 
einen Tag war er sehr concentrirt von 1027 spec. Gewichit, 
1.61°/0 N-Gehalt: von dem andern Tage ist hiertiber nichts notir 
An beiden Tagen zeigte der Harn ausser dem Pentosegehil 
keine) Abnormitiit. 

Aus 300 com. Harn wurde an einem Tag 1,051 g¢ Osazou 
erhalten —= 0.3352 0, am andern 0.615 @ = 0.205%). 

Zur Analyse!) wurden die Osazone vereinigt. 

1. O1450 ¢ gab O.3301 CO, und 0.0800 H,O, 


2. 0.1420 » PI2 ecem. N ber 20° CC, und 764 mm. Bar 


Daraus ergibt sich in Procenten: 


berechnet vefunden 
( 62.19 62.07 
H 6.09 6.13 
N 17.07 1717 


positiy. 

Das HBefinden des betreffenden 65 Jahre alten Manne- 
war durchaus gut. Dr. Ferd. Blumenthal?) hat diesen Fa! 
wiederholt im Lauf von 6 Monaten untersucht und stets Pen- 
tose im Harn gefunden. 


1) Jiese Analyse, sowie alle folgenden Elementaranalysen, sind vi 
dem chem. Assistenten des Instituts Herrn C. Neuberg ausgefulit!. 
dem ich auch an dieser Stelle meinen verbindlichsten Dank aussprec!: 

2) Berl. klin. Wochensehr. 1895, Nr. 26. 
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hetrifft einen stets gesunden 36 Jahre alten Mann. Die Pento- 
surie!) wurde gelegentlich einer zum Zweck der Aufnahme in 
eine Lebensversicherung angesteliten) Harnuntersuchung  ent- 
deckt. Die Pentosurie ist theils von mir, theils von Ferd. 
Blumenthal vom Jahr 1895 ab, in welches die ersten Be- 
obachtungen fallen, bis jetzt in unveriinderter Stiirke con- 
-tatirt worden. 

Die Analyse des tiber Schwefelsiure getrockneten Osazons 
aus dem Harn vom November 1895 ergab folgende Werthe: 


l. O145 g gab 0.3318 CO, und 0.0825 H,O, 
2, O1400 » 20. 8 com. N ber 14° C. und 754 mim. Bar. 
Die Analvse eines Priiparats aus dem Harn vom 2. AIL 
{S98 ergab 


0.143 ¢ gab 0.3260 CO, und 0.0787 HO 


berechnet cefunden 
| II 
C G2.19 62.40 H2.17 
H 6.09 6.52 6.11 
N 17.07 7.29 


Beziiglich der einzelnen mir zugiinglich gewesenen Harne 
‘ihre ich Folgendes an, 


1. Harn vom November {89%5. 

Von diesem Harn standen mir mehrere Portionen zur 
Verfiigung, indessen keine genaue 24stiindige Menge. Die ver- 
-<¢hiedenen Harne wurden vereinigt und mit Chloroform con- 
-ervirt, nur die Osazonbestimmung wurde an einer. frischen 
Harnportion gemacht. 

D000 cem. lieferten O.968 @ Osazon == O195%o. Den 
vesammten iibrigen Harn habe ich in der Hoffnung, dass sich 
vielleicht im Lauf der Zeit neue Gesichtspunkte ergeben mochten, 
ind in dem Wunsch, dann Material zur Verfiigung zu haben, 
autbewahrt. Leider ergab sich auch an diesem Harn, dass die 
Pentose bei mehr als 2jihrigem Autbewahren zum gréssten 
Theil zersetzt war: es war nur noch sehr wenig Pentosazon 


') Ich verdanke den Harn der Gite des Herrn Dr. L. Fetlehenfeld. 
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zu erhalten und das Destillat aus 200 cem. Harn und 200 cen, 


Salzsiiture lieferten ber Féillung mit) Phloroglucin nur 0.066 
Phloroglucid, 

Auch die sonstigen quantitativen Bestimmungen sind ay 
diesem lange autbewahrten Harn angestellt. 

1. N-Gehalt 1,12 °/o. 

2. Schwefelsiure und neutraler Schwefel. 50 cem. lieferter 
O.2586 BasO, aus Gesammtschwefelsiure, im Filtrat 0.0102 
BasO, aus neutralem Schwetel. Somit war das Verhiiltnis- 
von neutralem Schwelel zum oxvdirten = 1: 13.5 oder de 
neutrale Schwetel betrug noch mieht ganz 7°/o des Gesamimi- 
schwelels, ein ganz autfallend medriger Werth. 

Das Verhiiltniss vom Gesammtschwefel zum = Stickstot 
ergibt sich = 1:14,7. 

3. Harnsiiurebestimmung, wie gewoOhnlich in 200° cem. 
ausgeltihrt, ergab nur O.017° 0 Harnsiiure: augenscheinlich wird 
die Harnsiiure ber dem langen Aufbewahren zersetzt, worau! 
ich gelegentlich schon aufmerksam gemacht habe. 

i. Zur Bestimmung der Alloxurbasen nach dem von 
mir beschriebenen Verfahren?) wurden 600 cem. Harn mit 200 
Magnesiamischune gemischt = 800 ¢em., vom Filtrat wurden 700 
com. zur Bestimmung verwendet. Der Silberniederschlag erfor- 
dert fiir die angewendeten 600 com. 12.1 Rhodanammontosune. 
von welcher 1 cem. == 1.7825 Alloxurbasen. 1. Liter de- 
Harns enthalt also 35.95 me Alloxurbasen, was als ein mittlere: 
Grehalt zu bezeichnen. ist. 


2 Harn vom 4. October 1898. 


Spec. Gewicht 1021. Kein Eiweiss, normales Verhalteu. 
Aus 200 cem. wurde dureh Destillation mit Salzsiiure ete. 
0.2232 ¢ Phloroglucid erhalten. Hieraus berechnet sich O,1215 2 
Furfurol und hieraus O,2285 ¢@ = 0,114°/0 Pentose, em = aul- 
cegeniiber der starken Reactionen ii 


Fa) 


fallend niedriger Gehalt 
Pentose, welche der Harn gab. 


I Pfliiger’s Arch.. Bd. 69. S. 268, 











3. Harn vom 2. December 1848. 


Spec. Gewicht 1024. Verhalten normal. 


1. 200 com. gaben etwas tiber O25 @ Osazon == O.25° 0. 
2. 2OO cem. lieferten 0.2964 Phloroglucid = 0.1565 Fur- 
furol = 0.3033 g Pentose —= 0,1516° 0. 


Der Harn gab ausgezeichnete Reactionen. 


IV. Beobachtungen tiber Pentosurie in der Litteratur. 

Bbestitigungen meiner Angaben tiber das Vorkommen von 
Pentose im Harn liegen nur in sehr geringer Zahl vor. E. 
Reale?) hat 1894 einen Fall beschrieben, welcher mit) dem 
ersten von Jastrowitz und mir beobachteten insofern Aehntlich- 
keit zu haben scheint, als auch dieser Patient cine Entziehungs- 
cur wegen Morphiummissbrauchs durchmachte, allein er. ist 
doch von dem meinigen durchaus verschieden, da bei Vermin- 
derung resp. Sistirung des Morphiumgebrauchs die Reactionen 
im Harn schon nach 4 Tagen verschwanden. Der Befund scheint 
durch den Schmelzpunkt des Osazons annihernd gesichert. 

Ein zweiter Fall ist von Colombini?) beschrieben. Er 
betrifft einen mit einer Hautkrankheit behafteten Mann. Aus 
dem Referat (das Original war mir nicht zugiinglich) ist nicht 
zu-ersehen, ob mit der Heilung der Hautkrankheit auch die 
Pentose aus dem Harn verschwand. 

Ungleich wichtiger als diese Beobachtungen sind die von 
EK. Kiilz und Vogel?) an Diabetikern und Hunden mit  ex- 
perimentellem Diabetes gemachten. Es gelang ihnen, in 10 Fiillen 
von schwerem Diabetes ausnahmslos neben dem Traubenzucker 
Pentose nachzuweisen, allerdings nur durch eine sehr miih- 
selige Behandlung der in grossen Mengen aus dem Harn = dar- 
gestellten Osazone mit warmem Wasser. Sie konnten ausser- 
dem bei hungernden Hunden nach Exstirpation des Pankreas 
(2 Fille) und bei einem Hunde mit Phloridzindiabetes im Harn 


1) Centralbl. f. inn. Med. 1894. 5. 680. Malvyv’s Jahresber. f. 
Thierchem. f. 1894, S. 627. Das Original in Rivist. clin. e therapeutic 
IS94 Nr. 3 war mir nicht zugiinglich. 

2) Maly’s Jahresber. f. 1897, 5. 733. 

3) Zeitsehr. f. Biolog.. Bd. 32, 8. 185. 











Nach 


sezeichneten Beobachtungen kann man wohl bestimmt = an- 


Pentose neben Traubenzucker nachweilsen. diesen aus- 
nehmen, dass jeder schwere Fall von Diabetes von einer Aus- 
<cheidung von Pentose begleitet ist, eine gelinde Pentosurie 
darstellt, eine Thatsache, die fiir die Deutung der Pentosurie 
von grosser Bedeutung ist. 


V. Ueber die Abstammung der Pentose im Harn. 

Wenn es auch als sicher festgestellt anzusehen ist, dass 
unsere Nahrung hiiufig Pentosen enthilt und diese zum Theil 
durch den Harn unveriindert ausgeschieden werden konnen, so 
steht es andererseits ausser Zweifel, dass diese Abstammung 
fiir die von mir beobachteten Fille nicht in Betracht kommt. 
Es ist durchaus nicht abzusehen, wie es zugehen sollte, dass 
bestimmte Individuen dauernd, abweichend von allen anderen, 
eine pentosenreiche Nahrung zu sich fiihren sollten. Ausserdem 
ist der erste Fall im = Krankenhause beobachtet worden bei 
einer Dit, welche in keiner Weise von der gewohnlichen ab- 
wich. Es kann nicht zweifelhaft sein, dass die Quelle der 
Pentose in diesen Fiillen im Organismus selbst zu suchen. ist. 
und wenn noch ein Zweifel bestiinde, so wird er durch die 
oben erwihnten von E. Kiilz und Vogel angestellten Be- 
obachtungen an hungernden Hunden vollends gehoben. 

Nachdem nun A. Kossel?) aus der Hefenucleinsiiure u. A. 
ein Kohlenhydrat erhalten hatte, welches mit Siauren reichlich 
Furfurol lieferte, also ohne Zweifel zu den Pentosen zu rechnen 
ist, und Hammarsten?) aus dem Nucleoproteid des Pankreas 
ein Osazon bekommen— hatte, welches mit grésster Wahr- 
scheinlichkeit: als Pentosazon anzusehen war, wenn sich Ham- 
marsten selbst auch mit einiger Reserve dariiber diusserte, lag 
es sehr nahe, als Quelle der Pentose im Harn das Nucleo- 
proteid des Pankreas zu vermuthen. Diese Vermuthung gewinnt 
an Wahrscheinlichkeit, wenn es gelingt, die I[dentitiit der Harn- 
pentose mit der Pankreaspentose zu erweisen, 

Da Hammarsten das Osazon nur in iiusserst geringer, 


1) Arch. f. Anat. u. Physiol. 1893, 8. 137 u. 389. 
2) Diese Zeitschr., Bd. XIX, S. 28, 














zur Analyse nicht ausreichender Quantitiit) erhalten hatte, so 
habe ich mich zuniichst bemiitht, gréssere Mengen des Pankreas- 
osazons darzustellen. Dieses gelang mir. indem ich nicht von 
dem Nucleoproteid, sondern von dem Pankreas selbst ausging 
und das Verfahren unter Vernachlissigung aller) sonst ent- 
-tehenden Produkte nur auf die Darstellung des Osazons richtete. 
Dieses Verfahren habe ich in der Berliner klinischen Wochen- 
<chrift 1895 Nr. 17 besehrieben. Ich konnte das erhaltene 
Qsazon durch eine N-Bestimmung identificiren und zugleich fest- 
stellen, dass die Loéslichkeitsverhiiltnisse des Pentosazons aus 
Harn und Pankreas in Wasser genau dieselben waren. 250 ¢em. 
der kaltgesiittigten (bet 15.5° C.) wiisserigen Losung des Osa- 
zons aus Harn enthielten 0.009% @ gelOst. 250 cem. derselben 
Losung von Pankreas-Osazon 0.0095 ¢. Der iiussere Habitus 
beider Verbindungen ist vollkommen derselbe. 

Ich habe mich nun zuniichst bemiiht, die Darstellung zu 
verbessern, um eine gréssere Ausbeute zu erhalten, und bin 
nach verschiedenen Versuchen bei folgendem Verfahren stehen 
veblieben. 

Ca. 2 Kilo von sichtbarem Fett befreites Rinderpankreas 
entsprechend 5—6 Driisen) werden fein zerhackt mit 6 Liter 
Wasser zum Sieden erhitzt, kurze Zeit im Sieden erhalten, 
dann zur vollstiindigen Abscheidung des Fettes bis zum niachsten 
Tage kalt gestellt und filtrirt. Das Filtrat) wird bis zum 
diinnen Syrup eingedampft, dann zur Abscheidung des Tyrosins 
einige Tage stehen gelassen und ohne vorgiingige Filtration mit 
ca. SOO cem. Alkohol von 90—93) Vol.-Proe. gefiillt, am 
niichsten Tage filtrirt. Die alkoholischen Ausziige enthalten so 
wenig Nucleoproteid bezw. liefern so wenig Pentosazon, dass 
man sie nicht zu beriicksichtigen braucht: beim Abdampfen 
gaben sie reichlich Leucin. Das vom Alkohol nicht Gel6ste wird 
mit kaltem Wasser angeriihrt und durch Leinwand colirt. Auf 
der Leinwand bleibt das Tyrosin. Die colirten Ausziige wurden 
liltrirt.1) Die Filtration erfolgt langsam, es ist daher zweck- 





1) Der auf dem Filter bleibende Riickstand besteht meistens aus 


hosphorsaurem Kalk. In 2 Fallen jedoch war er grésstentheils organischer 
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miissig, die Fliissigkeit vorher anzuwiirmen. Das Filtrat wird 
durch Wasserzusatz auf 400 c¢em. gebracht. 100 cem. Salzsiiure 
von 1.12 D zugesetzt, die Mischung in einem Kolben 32.2 Stunden 
im kochenden Wasserbad erhitzt, nach einigem Abkiihlen 
Natronlauge zugesetzt. bis die Reaction nur noch schwach sauer. 
Daber scheidet sich ein reichlicher schwarzer N- und S-haltiger 
Niederschlag ab. welcher offenbar Schmiedebergs Melanoidin- 
sure?) entspricht. Es ist) bemerkenswerth, dass also nich 
wllein die eigentlichen  Eiweisskorper, sondern auch Nucleo- 
proteide diesen Farbstolf lefern. Man filirirt von diesem ab. 
neutralisirt vOllig mit) Natronluige, siinert dann mit Essiesiture 
ap ound liisst bis zum niehsten Tage stehen. Dabei scheidet 
sich, den Angaben Haminarstens entsprechend, das aus der 
Zersetzung des Nucleoproteids stammende Guanin ab. Da- 
Filtrat Iiervon. dessen Volumen 500 — 600 cem. betragt. wird 
mit 15 ¢ Phenvihyvdrazin, in der entsprechenden Menge Essig- 
siture gelOst, versetzt und 1% 2 Stunden im siedenden Wasserbad 
erhitzt, mit) Hilfe eines Heisswassertrichtes heiss filtrirt. Beim 
Abkiihlen scheidet stich das Phenylpentosazon aus: man filtrirt, 
sobald die Fliissigkeit einigermassen erkaltet ist — die Abkiihlune 
kann durch Eimsetzen des Becherglases in kaltes Wasser be- 
fordert werden  hicht erst am oniichsten Tage, da sich bei 
liingerem Stehenlassen harzige Substanzen ausscheiden. Das 
so erhaltene) Phenylpentosazon ist) schon ziemlich rein. Die 
Ausbeute betrigt etwa 5 e@. Zur Reinigung wird das Pentosazon 
aus heissem Wasser allein oder unter Zusatz von etwas Alkoho! 
mehrmals umkrystallisirt. Sehr zweckmiissig ist es, das trockene 
Priiparat) schiiesslich noch einmal mit Aether zu behandeln 


Natur, léste sich in heissem Wasser und fiel beim Erkalten wieder aus 
Ansiiuern mit Essigsiiure bewirkte in der etwas abgekiihlten Loésunz 
einen pulverigen weissen Niederschlag, welcher sich nur schwierig ode: 
garnicht abfiltriren liess. Aller Wahrscheinlichkeit nach handelte es sic! 
um die von Bang ‘diese Zeitsehr. Bd. XXXVI. 58. 133) beschriebene Guany'- 
siiure bezw. das Natriumsalz derselben. Man muss annehmen, dass bein 
Kochen etwas Nucleoproteid zersetzt, Guanyvlsiiure gebildet ist, oder aw 

schon Guanylsiiure im Pankreas vorhanden war. 


1) Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol., Bd. XXXIX, 3. 65. 
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Der dussere Habitus des Pankreaspentosazons stimmt mit 
dem des Harnosazons vollkommen tiberein, sein Schmelzpunkt 
liegt wie bei diesem zwischen 159 und 160° Als bemerkens- 
werthe iitussere Erscheinungsform modchte ich noch das Ver- 
halten kleiner Mengen beim Loésen in heissem Wasser im 
heagenselas notiren: aus solchen LOsungen scheidet es sich 
bet schnellerem Abkithlen gradezu in Form eines hellgelben 
Gerinnsels ab. 

Die Analyse der tiber Schwetelsiiure getrockneten Substanz 
ergab folgende Werthe: 

1. O.1420 ¢ gab 0.3270 CO, und 0.0832 H,O. 

2. 01510 g vab 22 


gab 22.5 cem. N bet 14° und 76L mm. Bar. 

Kin Theil der analysirten Substanz nochmals umkrystal- 
lisirt ergab: 

lL. OL498 g gab 0.3420 CO, und 0.0827 H,O. 

2. 0.1355 @ vab 20.2 cem. N ber 17" und 755 mm. Bar. 

bei einer fritheren Analyse (1) hatten 0.1762 ¢ 20,7 com. N 
her 15° und 756 mm. Barometerstand gegeben. 

Daraus berechnet sich 


Gefunden Berechnet fiir C,-H,,N,O, 
| I II 
Cc — 62,23 62.26 62.19 
Hoo — 6.12 6.13 6.9 
N 17.65 17.59 17.19 17.07 


Die Zahlen lassen keinen Zweifel daran, dass der analvsirte 
Korper Phenylpentosazon ist. Ein weiterer Beweis, wenn es 
eines solchen noch bediirfte, liegt) darin, dass sowohl das 
Nucleoproteid selbst, als auch die wiisserigen Ausziige des 
Pankreas die Tollens sche Phloroglucin- und Orcinreactionen 
gaben., 

Um noch weitere Anhaltspunkte ausser den bereits an- 
vefiihrten zur Beurtheilung der etwaigen Identitiit des Harn- 
pentosazons und Pankreaspentosazons zu gewinnen, versuchte 
ich die Circularpolarisation derselben zu bestimmen. Dies 
erwies sich beim Harnpentosazon selbst in einer nur O,4° eigen 
alkoholischen Losung der zu dunklen Fiirbung wegen unmoglich. 
Die Losung des Pankreaspentosazons gestattete in einer O,4° oigen 
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Losung zur Noth eine Ablesung in einem fiir) Traubenzucker 
vraduirten Halbschattenapparat bet Auerlicht; sie schien optisch 
inactiv zi sem. Ber 1° oiger und 4° oiger LéOsung war die 
Ablesung unmodglich. Auf den Farbenunterschied der L6sung 
der beiden Osazone ist zwar kein besonderer Werth zu legen, 
er verdient jedoch immerhin notirt zu) werden, da zur Her- 
stellung der Losungen in beiden Fallen Antheile von analysirten 
Pritparaten gedient hatten. 

Wenn wir uns nun auf den Standpunkt stellen, dass die 
Qsazone mit Harn und Pankreas identisch sind, was ich nicht 
fiir voll erwiesen ansehe, so folgt daraus natiirlich noch nicht, 
dass die Harnpentose wirklich aus dem Pankreas stammt, es 
lassen osich im = Gegentheil erhebliche Bedenken gegen diese 
Anschauung geltend machen. 

Das Hauptbedenken ist, dass nach den Untersuchungen 
von Kiilz und Vogel gerade bei den des Pankreas beraubten 
Thieren neben Traubenzucker Pentose im Harn auftritt. Hier 
haben wir also schon Pentose ohne Betheiligung des Pankreas. 
Nun kOnnte man ja daran denken, dass auch in anderen Organen 
~oviel Pentose lieferndes Nucleoproteid steckt, dass das Pankreas- 
nucleoproteid als Muttersubstanz der Pentose auch entbehrt 
werden kann. Das ist aber nach den Untersuchungen von 
Ferd Blumenthal’) wentg wahrscheinlich. Derselbe fand 
ausser im Pankreas noch in der Thymus, Thyreoidea, Gehirn, 
Milz, Muskeln, Leber Pentose lefernde Nucleoproteide, allein 
die Quantitiit, der Pentose war, abgesehen von der Thymus, 
cering, und diese kommt fiir das erwachsene Individuum nicht 
In Betracht. 

Die Annahme der Abstammung der Pentose aus dem 
Pankreas findet zadem in Thierversuchen keine Stiitze. 

Kin kleiner Hund erhielt an 5 aufeinander folgenden Tagen 
1? 4 Kilo gekochtes Pankreas sammt der beim Kochen erhaltenen 
Briihe als einzige Nahrung. Er schied dabet 40,7 ¢ Stickstott 
im Harn aus. Das Pankreas war also ohne Zweifel verdaut 
und resorbirt. Dass das Nucleoproteid selbst im = Organismus 


1, Zeitschr. f. Klin. Med., Bd. XXXIV, Heft fou. 2. 





zersetzt war, ergab sich daraus, dass der Hund mehr als 3 g 
Allantoin ausschied, dennoch war der Harn frei von Pentose. 
Kin zweiter Versuch an demselben Hund mit 2 Kilo Pankreas 
sleichfalls in 5 Tagen hatte beziiglich der Pentose dasselbe 
negative Resultat. Teh will durchaus nicht behaupten, dass 
nach dem Ausfall dieser Versuche die Abstammung der Harn- 
pentose aus dem Pankreasnucleoproteid ausgeschlossen Ist, 
jedenfalls aber ist aus denselben nichts zu Gunsten dieser 
Annahme zu entnehmen. 

Man muss also doch an eine andere Art der Ab- 
stammung denken, niimlich an die aus Hexosen. Der Ueber- 
gang von den Hexosen zip den Pentosen vollizieht= sich, wie 
Otto Ruff!) kiirzlich gefunden hat, auf sehr einfachem Wege 
durch die Gluconsiiure hindurch. Es gelang ihm, aus dieser, 
dem ersten Oxydationsprodukt der Dextrose, durch Oxydation 
mit Wasserstoffsuperoxvd bei Gegenwart von basischem Ferri- 
acetat d-Arabinose in grosser Menge darzustellen. Moéglicher- 
weise kommt dieser Vorgang auch fiir den Organismus des 
«Pentosurikers» in Betracht. Man koénnte sich vorstellen, dass 
hei diesem der Zucker eine abnorme Oxydation zu Glucon- 
siiure erfiihrt, aus welcher dann Pentose hervorgehen konnte, 
oder dass auch normaler Weise Gluconsiiure als intermediiires 
Produkt entsteht, diese aber ganz oxydirt wird, wiihrend bei dem 
Pentosuriker die Oxydation nur bis zur Pentose geht. Die be- 
treffenden mit Pentosurie behafteten Individuen sind der Ex- 
perimentation leider unzugiinglich, vielleicht ist es aber moglich, 
durch Thierversuche, welche ich in Angriff genommen habe. 
zur Klirung der Abstammung der Pentose in dieser Richtung 
heizutragen.?) 


1) Ber. d. d. chem. G. XXXII, 8S. 1573 und XXXII. S. 550. 

2) Anm. bei der Correctur. Der Harn eines Kaninchens, welches 
an 3 aufeinanderfolgenden Tagen jedesmal ca. 7 Gramm Gluconsiiure als 
Na-salz erhalten hatte. enthielt keine Pentose. Da er stark alkalisch 
reagirte und wenig Oxalsiiure enthielt. war die Gluconsiiure wohl voll- 
stiindig oxydirt. 














Ueber das Verhalten des Trypsins gegen einfachere chemische 
Verbindungen. 
Von 
WI. Geulewitsch. 


Aus dem physiologischen Institut in Marburg.) 


Der Redaction zugegangen am 4. Juni 1896 


lL Mittheilung. 


Durch zahlreiche und miihevolle Untersuchungen ist die 
Thatsache festgestellt, dass bei der tryptischen Verdanung der 
Kiwelssstoffe das grosse und iiusserst complicirt zusammenge- 
setzte) Molekiil derselben schhesslich in eine Menge von ver- 
<chiedenen, einfacher gebauten Verbindungen zerfillt. Wie 
aber dieser Zerfall vor sich geht, welche chemische Bindungen 
Im Eiweissmolekiil durch die Wirkung des Trvpsins angegriffen 
und gelost werden, ob dabei nicht etwa neue Bindungen er- 
<cheinen und neue Molekiile aus den entstandenen Bruchtheilen 
vebildet werden, kurz gesagt. was ftir ein Mechanismus§ der 
trvptischen Verdauung der Etweissstoffe zu Grunde liegt, da- 
riiber gibt die biologische Chemie bis jetzt keine Antwort. 

Die Kenntniss des  Mechanismus der tryptischen Ver- 
dauung wird nicht nur den stufenweisen Zerfall des Eiweiss- 
molekiils verstiindlich machen: sie wird auch den Schliisse! 
zur Aufklirung der chemischen Constitution der Eiweissstofte 
und somit emen bedeutenden Beitrag zur Losung eines der 
theoretisch interessantesten und praktisch wichtigsten Probleme: 
des der Eiweisssynthese, lefern, 

Aus denselben Griinden, nach welchen man fiir die Poly- 
saccharide die Moéglichkeit der Vereinigung von Resten— ein- 


| 
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facher gebauter Kohlehvdratgruppen zu complicirten Molekiilen 
durch direkte Kohlenstoffbindungen ausschhiesst und die Bindung 
derselben durch die Sauerstoffatome annimmt, ist) auch fiir 
die Eiweissstoffe die Vermuthung wenig plausibel, dass die 
durch Trvpsineinwirkung so leicht) za lésenden  Bindungen 
direkte Vereinigungen der Kohlenstoffatome untereinander seien, 
amit ist aber bei weitem noch nicht gesagt, dass die einzelnen 
Gruppen im Eiweissmolekiil durch Sanerstoffatome verbunden 
~ind, da fiir die Eiweissstoffe noch die Moéelichkeit) vorhanden 
ist, dass die einzelnen Theile des Molekiils derselben durch 
die verschiedenen stickstoffhaltigen Gruppen im Zusammenhang 
~tehen. Durch die bekannten Untersuchungen von Schiitzen- 
berger ist sogar die Annahme plausibel gemacht, dass wenig- 
=tens ein Theil der im Eiweissmolekiil vorhandenen Bindungen 
von dieser letzteren Art ist. Die meines Wissens zuerst von 
Morochowetz!) erwiihnte Thatsache, dass bei der tryptischen 
Verdauung die Biuretreaction schiiesslich verschwindet, liisst 
noch keinen Schluss iiber die durch Trypsin anzugreifenden 
bindungen des Eiweissmolekiils zu. dai iiber die die Biuret- 
reaction bedingenden Gruppen des Eiweissmolekiils noch nichts 
bekannt ist, und durch die Untersuchungen von H. Schiff?) 
bewiesen Ist, dass auch diejenigen Korper, in) welchen die 
~tickstoffhaltigen Bindungen fehlen, diese Reaction geben koénnen, 
wie z. Bb. folgende Substanzen: 


CON, waa cH cy 7 CO-NH, 


2 \ CO.NH, -CO.NH, 
Es ist selbstverstiindlich auch die Moéglichkeit) denkbar, 


CH 


dass die verschiedenen im Eiweissmolekiil vorhandenen Reste 
von einfacheren Molekiilen durch die verschiedenartigen Bin- 
dungen zu einer grossen Einheit vereimigt sind, 

Die Untersuchung des Mechanisinus der tryptischen Ei- 
weissverdauung durch das Studium des Abbauprocesses der 
Kiweissstoffe unter der Einwirkung von Trypsin scheint) zur 
Zeit nur wenig Erfolg zu versprechen, vor Allem in Folge der 


1 L. Morochowetz. Petersburger medic. Wochenschr... N. F., 
3. Jahrg. 1886. S. 135. 
2, H. Schiff. Ber. d. deutsch. chem. Ges., Bd. 29. 8. 298. 
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ausserst complicirten und verwickelten Verhiiltnisse, die dabei 
vermuthlich stattfinden. Mehr Erfolg kann man vielleicht durch 


Versuche jiber das Verhalten des Trypsins gegen einfachere 
chemische Verbindungen erzielen, indem man von diesen nach 
und nach zu den complicirteren aufsteigt. Es miissen doch 
irgend welche Korper vorhanden sein, die den Eiweissstoffen 
thnlich durch das Trypsin zerspalten werden! Es wiire ganz 
sonderbar, wenn nur die Eiweissk6rper durch das Trypsin an- 
greitbar wiren, um so mehr, als auch die Eiweisskorper 
selbst ohne Zweifel eine verschieden Complicirte Zusammen- 
setzung haben. 

Dass die Versuche in dieser Richtung nicht erfolglo- 
bleiben werden, zeigt die Arbeit von A. Kossel und A. Ma- 
thews,!) welche gefunden haben, dass Protamine, die im 
Vergleich mit) Eiweissstoffen viel einfacher zusammengesetz! 
sind, durch das Trypsin unter Bildung von Hexonbasen und 
unter Verschwinden der Biuretreaction zerspalten werden. 

Andere Versuche die Kinwirkung des Trypsins auf ein- 
fachere Substanzen betreflend fehlen bis jetzt meines Wissen- 
vollstiindig. Die zahlreichen Beobachtungen iiber das Schicksal 
der per os gegebenen Substanzen im Organismus konnen hier 
nicht in Betracht kommen, auch in den Fiillen nicht, wo il 
Resultat negativ war, da unveriinderter Durchgang der ein- 
gefithrten Substanzen durch den Organismus nur dadurch = be- 
dingt sein kann, dass sie im Magen resp. im Darm resorbit'! 
werden, bevor sie der Wirkung des Trvpsins in geniigendem 
Maasse unterlegen sind: auch konnen die Zerspaltungsprodukte 
durch synthetische Vorgiinge im Organismus in die urspriing- 
lichen Verbindungen zuriickverwandelt) sein. 

Nach dem Vorsehlag des Herrn Prof. A. Kossel, dem 
ich fiir die UVeberlassung dieses interessanten Themas zu vielem 
Dank verpflichtet bin, habe ich einige Versuche tiber das Ver- 
halten des Trypsins gegen einfachere Verbindungen ausgefibrt 
Z7war habe ich bis jetzt fast nur negative Resultate erhalten. 
doch seien auch diese mitgetheilt, da auch die negativen Re- 
sultate von Wichtigkeit) sind, indem = sie den Kreis der Tryp- 


1 A. Kossel und A. Mathews, diese Zeitschr., Bd. 25, 3. 190. 








-inwirkung einschrinken und somit per exclusionem = zu der 
Aufsuchung der von Trypsin angreifbaren Substanzen  fiihren 
koOnnen. Selbstverstiindlich ist es nicht leicht, die zu solchen 
Versuchen passenden Substanzen austindig zu machen, da die 
Angreifbarkeit) derselben) durch das Trypsin nicht) nur von 
einer besonderen Constitution, sondern auch von einer be- 
stimmiten Configuration abhiingig sein kann, wie es die hoOchst 
interessanten Versuche von E. Fischer!) tiber die Einwirkung 
von Enzymen auf verschiedene Stereoisomere zeigen. — Darum 
kann die Losung der Aufgabe nur nach einer grossen Zahl 
negativer Versuche erzielt’ werden. 

Kin weiterer praktisch sehr ungtinstiger Umstand ist) der, 
dass in der Pankreasdriise nicht Trypsin allein, sondern noch 
ein diastatisches und ein fettzerspaltendes Ferment vorhanden 
sind. Um die Einwirkung dieser beiden letzteren Enzyme zu 
eliminiren, miissen sie zuerst) zerstOrt werden, was durch die 
Selbstverdauung des Pankreasextracts resp. durch andere Ope- 
rationen ohne Miihe zu erzielen ist. zugleich aber die Ab- 
schwichung des Trypsins selbst herbeiftihren kann. 

Kine andere Complication kann auch darin’ bestehen, 
dass bis jetzt noch nicht nachgewiesen ist, dass das Trypsin 
wus einem einzigen Fermente und nicht aus einem Gemenge 
von mehreren Enzymen besteht, die in ihrer kinwirkung etwas 
differiren, so dass derselbe Koérper durch ein’ Praparat des 
Trvypsins zerspalten werden, durch ein anderes unangegriffen 
bleiben kann.  Existiren doch verschiedene Enzyme, die die 
Spaltung der Kohlehydrate in bestimmten Richtungen ausfihren 
und den einen Koérper dieser Gruppe zerspalten, wahrend sie 
den anderen intact lassen. 

Fiir meine Versuche habe ich verschiedenartige Praparate 
des Trypsins benutzt. 

So habe ich z. B. eine tryptisch wirkende Fliissigkeit: nach 
Hammarsten’s?) Vertahren dargestellt. indem ich fein zerhacktes 


1) KF. Fischer. diese Zeitschr., Bd. 26, S. 60. 


2; 0. Hammarsten. Lehrbuch der physiol. Chem., 3. Auth. 1895, 
>. 26d. 
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Pankreas mit 8—10 Theilen Wasser, welches 0.03° 0 Ammoniak 
enthielt, 24 Stunden bei Zimmertemperatur digerirte, dann ab- 
liltrirte und das Filtrat mit verdiinnter Essigsiiure vorsichtig 
fallte: der entstandene Niederschlag wurde modglichst schne|| 
abfiltrirt, mit verdiinnter Sodaljsung digerirt und nach einiger 
Zeit abfiltrirt. Das Volumen der Fliissigkeit betrug 24 der 
ersten Losung, der Gehalt) an Soda war 0,25—0.3° 0. Diese 
tryptisch wirkende Fliissigkeit will ich als Tr. A. bezeichnen. 

Kine andere tryptisch wirkende Fliissigkeit habe ich nach, 
folzendem Verfahren dargestellt: 17 Pankreasdriisen wurden 
mit etwas Thymol und Chloroform!) versetzt und 24 Stunden 
bei gewohnlicher Temperatur liegen lassen. Dann wurde jedes 
Pankreas getrennt fein zerhackt und wiithrend 20 Stunden mit 
+ Gewichtstheilen einer wiisserigen Losung digerirt. die in 
1 L. ft gr. wassertreies Natriumearbonat, 1 gr. Thymol und 
) com. Chloroform enthielt. Von jeder Portion wurde je eine 
kleine) Probe zur Priifung mit) Fibrin’ auf ihre tryptische 
Wirkung entnommen: von 17 Pankreasdriisen wurde eine 
kriiftige Wirkung ber nur 7 constatirt und diese fiir die 
weitere Verarbeitung benutzt. 3 Portionen wurden. filtrirt und 
mit Soda bis O60 Gehalt gemischt, dann im briitofen 
#8 Stunden digerirt (Tr. B.). Die anderen 4 Portionen wurden 
auf dieselbe Weise 4 > 24 Stunden digerirt, filtrirt und in 
Pergamentschliiuchen & > 24 Stunden im_ fliessenden Wasser 
unter Zusatz von Thymol dialysirt, dann mit 0,3° 0 Soda_ver- 
setzt und. filtrirt (Tr. C.), . 

Fiir die meisten Versuche habe ich das von Dr. Gritbler- 
Dresden bezogene Priparat: «Trypsinum = siccum Grtibler» an- 
gewandt (Tr. D.). 

Die Verdauungskraft der verschiedenen von mir benutzten 
Priiparate war sehr ungleich, wie es bei den Trypsinpriparaten 
leider so oft beobachtet wird. Als Verdauungsprobe  dientes 


| 
1) Bet allen meinen Versuchen habe ich besonderes Gewicht darau 
celegt, dass dem Trypsin die bacteriellen Fermente nicht beigemisch! 
waren; darum sind alle Operationen antiseptisch unter Anwendung 


Thymol und Chloroform durchgefihrt. 








2? gr. zwischen Filtrirpapier abgepresstes Fibrin,’) das mit 
Alkohol in keiner Bertihrung war: das zerkleinerte Fibrin wurde 
mit 10 cem. O.6° oiger Sodalésung gemischt, dazu 10> cem. 
der zu prifenden Fliissigkeit) zugesetzt, und das Reagensglas 
mit der Mischung in das Wasserbad bei 38—41° gebracht. 
Tr. A. léste das Fibrin bei diesen Bedingungen nur langsam., 
niimlich in 1! 4 Stunde.?)) Durch Tr. Bo vor seinem Digeriren 
im Briitofen wurde das Fibrin in 35—40 Minuten, durch Tr. €. 


vor Digeriren in 25—30 Minuten aufgelOst: nach dem Digeriren 
| und nach dem Dialysiren (bei Tr. C.) nahm aber die Verdauungs- 
) kraft beider Priparate auffallend ab. Tr. D.. von welcehem = ich 


4 


zwel Priaparate hatte, verdaute kraftig: O.1 gr.%) in) 1d cem. 
O.5° olger Sodalésung gel6st. brachten 2 er. Fibrin in 17 bis 
| ) 20) Minuten) zur Lésung, so dass das Fibrin vor den Augen 
<o zu sagen schmolz. Auch dieses krittig wirkende Priiparat 
war gegen die Digerirung bei briittemperatur sehr empfindlich: 
einige in dieser Richtung gemachten Versuche haben gezeigt. 
dass die Trvpsinl6sung, je liinger sie vorher, doh. ohne Fibrin. 
erwiirmt wurde, desto mehr tin ihrer Wirkung abgeschwiicht war. 


| » Nach Erwiirmen in der sodahaltigen L6sung im Briitofen wiihrend 
19 Stunden konnte Tr. D. bet ganz denselben Bedingungen wie 
| | friiher das zugesetzte Fibrin erst in 22 Stunden auflOsen: das 
| der Wirkung der Briittemperatur withrend L414 Stunde aus- 
j ! vesetzte Tr. D. léste das Fibrin in 312 Stunden u. s. w., und 


, sogar die vorher nur 444 Stunde bei briittemperatur erwiirmte 
Losung des Tr. D. vermag das Fibrin erst in 70 Minuten lésen. 
. ich will diese Thatsache an dieser Stelle nur notiren, ohne 


1) Purch einige Kontrollproben mit) gekochten Prypsinlosungen 
wurde bewiesen, dass dieses Fibrin bet Briittermperatar ohne Mitwirkung 
les Trypsins nicht gelOst wird. 

2) Damit will ich keineswegs sagen, dass die Hammarstensche 
Methode schlechte Resultate gibt: wie es aus der Beschreibung der Dar- 
stellung von Tr. B. und Tr. ©. zu sehen ist, sind die kriftig wirkenden 
Pankreasdriisen nicht so leicht zu erhalten, und es ist wohl méglich, dass 
die fiir die Darstellung von Tr. A. genommenen Pankreasdriisen schon an 
sich sechwach wirkend waren. 

3) In diesen 0.1 gr. war wohl nur eine ganz geringe Menge von 


'rypsin selbst vorhanden. 
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derselben eine Erklairung oder eine Verallgemeinerung zu geber. 


Ks ist zu bemerken, dass die Trypsinldsungen auch am Ende de) 
weiter unten beschriebenen Versuche ihre Verdauungskraft nich: 
vollstiindig verloren haben und die zugesetzten Fibrintlocke: 
allerdings sehr langsam= verdauten. 

Alle Trypsinpriiparate waren frei von dem fettzerspaltenden 
Fermente, wie es durch die Proben mit Olivendl und mit Salo 
nachgewlesen wurde. Diastatisches Ferment war in einer LOsune 
von Tr. A. vorhanden, in einer anderen abwesend: Tr. B.. 
Tr. Co und ein Prijparat von Tr. D. enthielten ebenfalls keine 
Spuren von diastatischem Fermente: die diastatische Wirkung 
von einem anderen Priiparate des Tr. D. war kaum bemerkbai 
nach TDSstindigem Digeriren im Briitofen mit) Stiirkekletste: 
wurden nur Spuren von reducirendem Zucker gefunden, 

Die chemischen Praparate, die ich als Versuchsobject: 
benutzt habe, habe ich thetis von Kahlbaum resp. aus eine 
Apotheke bezogen, theils selbst dargestellt. 

Die Versuche wurden so angestellt, dass etwa O,1——0.5 er. 
Substanz mit 20 com. der Trypsinidsungen A und C resp. mit 
O13 er. des in 20 cem. O.5° oiger Sodalésung gelosten Tr. 1. 


ry 


gemischt und dazu O02 gr. gepulvertes Thymol resp. 8 Tropten 
Chloroform!) zugesetzt wurden. Um zu wissen. ob die Substianz 
sich nicht etwa schon beim Digeriren mit Soda allein. zersetzt. 
wurden jedesmal auch die Kontrollversuche ausgefithrt, inden 
unter den gleichen Bedingungen wie im Hauptversuch gekoclite 
Trypsinidsung angewandt wurde. Die Mischungen wurden in 
Briitofen in Reagenzgliisern, resp. in Kolbchen*?) bei 38—- 41 
digerirt. Die Versuchsdauer betrug 5—17 Tage, nur je 2 Versuche 
mit Phenetol und Aethvlanilin und ft Versuch mit Hippursiiure. 
sowie 2 Versuche mit Salol dauerten) 35—65 Stunden: jede 


Substanz, ausser Salol, wurde wenigstens in je einem Versucl: 


1) Chloroform wurde in den Versuchen zugesetzt..,wo das Vor- 
kommen des Phenols in der Fliissigkeit zu entdecken war. 

2) Die sehwer JOslichen Ké6rper wurden in Kolbehen digerirt, uu 
eine moelichst grosse Beriihrungsfliche zwischen der Substanz und «: 


Trypsiniésung zu erzrelen 











auch etwa 1 Monat lang digerirt: die Versuche mit Biuret 
wurden erst nach 2! 2--3 Monaten abgebrochen, 

Die Entscheidung der Frage, ob die betreflende Substanz 
durch das Trypsin zersetzt wurde oder nicht, sollte in) meinen 
Versuchen gewohnlich durch Autsuchen der Zersetzungsprodukte 
vegeben werden. Von diesen Zersetzungsprodukten kommen 
hier am metisten in Betracht Anilin, Phenol und Essigsiiure. 

Das eventuell sogar in Spuren vorhandene Anilin konnte 
leicht durch die dusserst empfindliche Chlorkalkreaction entdeckt 
werden. Zu dem Zwecke versetzte ich die zu priifende, im 
Allgemeinen durch das Abdestilliren der Versuchslosung erhaltene 
Fliissigkeit (2—3 Fractionen von je 2—5 cem.) mit eimigen 
Tropfen der filtrirten Mischung von Chlorkalk mit) Wasser 
1:20). Ber Anwesenheit von Anilin entsteht dabei eine sehr 
intensive rothlich-violette Fiirbung: ein Ceberschuss des Reagens 
ist insofern schiidlich, als dabei, besonders ber Gegenwart von 
<chr geringer Menge des Anilins, die Firbung sehr bald in eime 
braune tibergeht oder sogar verschwindet. 20 cem. der Losung 

von Tr. A. mit 0.009 gr. Anilin versetzt, gaben eine ganz 
deutliche Reaction, sowohl unmittelbar, wie auch im Destillate. 
ber der Gegenwart von Phenol oder Thymol nimmet die Reaction 
/ eine mehr blaue Nuance an und kann sogar eine rein blaue 
Firbung geben. Das mil Aethvlanilin geschiittelte und filtrirte 
Wasser liefert mit einem Ueberschuss von Chlorkalk eine 
erau-blaue Fiirbung: wenn man aber die filtrirte Losunge nur 
| mit wenigen Tropfen von Chlorkalk versetzt, dann ist) die 
Gegenwart von Aethylanilin nicht st6rend, da es die Fiarbung 
: hur nach lingerem Stehen, Anilin aber sofort oder nach emigen 
Secunden gibt. 

Zur Autfindung des Phenols (in den meisten Fiillen im 
Destillate der mit Weinsiture angesiiuerten Fliissigkeit) war 
die Reaction mit Bromwasser direkt nicht anwendbar, da die 
Korper, welche bei threr Spaltung Phenol liefern = sollten, die- 
<elbe oder die iihnliche Reaction geben, wohl aber konnte 
Inan diese Reaction benutzen, wenn man die dabei erhaltene 
dusserst schwache Triibung mit der im Kontrollversuche = zu 
heobachtenden verglich. Auch die Reaction mit Chlorkalk und 
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Ammoniak wurde hiufig angewandt: nach meinen Versuchen 
laisst sie bet vorsichtiger Ausfithrung noch 1: 10000) Pheno! 
deuthich erkennen. 

Die Menge der abgespaltenen Essigsiiure wurde quantitatiy 
bestimmt, indem die Flissigkeit mit OD) gr. Weilnsiiure und 
280 com. Wasser versetzt. 200 cem. davon abdestillirt und 
mit 210 Normatnatronlauge titvirt wurden. Dabei wurde auch 
beriicksichtigt, dass die fiir den Versuch genommene Substanz 
beim Digeriren mit SodalOsung allein die Essigsiiure theilweise 
ibspalten kann. und dass beim Digeriren der Trypsini6sung 
selbst flichtige Siiuren entstehen und darin von vornherein als 
Salze enthalten sein konnen. Darum wurde jedesmal: 1. dic 
Menge der flichtigen Siuren bestimmt, welche in der Fliissig- 
kelt nach Digeriren der Substanz mit) der ungekochten (Ss 
und 2. mit der gekochten (A) Trvpsinlésung enthalten ist: aus 
einigen Versuchen mit Trypsiniésungen allen wurde die Menge 
der in der Trypsinlosung priitformirt (By) enthaltenen und de 
darin withrend des Digerivens (C) gebildeten tliichtigen Sauren 
festgestellt. Die Menge der Essigsiiure, welche ino Folge de 
Zervspaltung der zu prifenden Substanz durch das Trvpsii 
entstanden ist. kann dann aus der Gleichung: 

X=S—A+b—C 
herechnet werden. bast alle Versuche mit der Bestimmung 
der wihrend des Digerirens abgespaltenen Essigsiiure wurder 
mit Tr. D. ausgelihrt. wo die Portionen B und C der fliichti- 
veering waren. Zur Neutralisation der in 


_ 


gen Situren sehr 


O45 er. Tr. D. von vornherein vorhandenen fliichtigen Siauren 


wurden nur O,4 resp. 0,25 resp. 0.25 — im Mittel 0,5 cem 
'io NaOH verbraucht: C war fiir 0,13 gr. Tr. D. nach 12tiagigem 
Digeriren O40 resp. OBO resp. O35 — im Mittel 0,35 cem. 


‘yo NaOH gleich. Fiir andere Priiparate des Trypsins, besonders 
fiir den natiirlichen Pankreassaft, kénnen diese Werthe  ver- 
muthlich @résser sein. 

Jetzt gehe ich zu der Beschreibung der Versuche  tiber. 
Fiir jede Substanz sind die Anzahl der damit ausgefiihrten 
Versuche und die benutzten Trypsinpriiparate angegeben. 
Phenetol, C,H..0.C,H,, von Kahlbaum bezogen. Siede- 
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punkt = 169—170° (750 mm. Bar.).4) Phenol konnte nach 
Digeriren mit Trypsin weder in der Fliissigkeit) unmittelbar, 


noch im Destillate derselben gefunden werden (3) Versuche: 
Tr. A.) Alkohol war im Destillate durch die Probe mit 
Kaliumbichromat und Schwefelsiiure?) auch nicht zu entdecken 
(2 Versuche: Tr. D.). 

Aethylanilin, C,H..NELCSH, (Kahtbaum). Siedepunkt 
= 206—207° (750 mm. Bar.). Kein Anilin im Destillate der 
mit Trypsin digerirten Substanz (3 Versuche: Tr. A., Tr. D.) 

Carbanilsaures Aethyl, C.H..NH.COO.C,H, (Wwahl- 
baum). Schmelzpunkt 48.5—49° Diese Substanz zersetzt 
sich unter Bildung der Spuren von Anilin schon beim Destilliren 
mit 1° olger Sodal6sung: in Folge dessen wurden die Reactionen 
auf Anilin mit der nicht destillirten Fliissigkeit) ausgefihrt. 
Anilin war in der Fliissigkeit nach dem Digeriren mit Trypsin 
nicht nachweisbar (1 Versuch mit Tr. C.: 2 Versuche mit Tr. D.). 
Phenol (1 Versueh: Tr. €.) und Alkohol (Probe mit) Kalium- 
hichromat und Schwefelsiiure:?) 1 Versuch mit Tr. C.: 2 Ver- 
suche mit Tr. D.) konnten in dem Destillate der mit Weinsiiure 
angesiiuerten Fliissigkeit ebensowenig gefunden werden. 

Phenacetin, (CH,CO)NEHLC,H,OCSH, (aus einer Apotheke). 
Die mit Trypsin digerirte und dann mit Salzsiiure neutralisirte 
I liissigkeit wurde auf ihr Verhalten gegen Ejisenchlorid und 
gegen Chlorkalk resp. Natriumhypochlorit) gepriift, wobei kein 
p-Aminophenetol, NH,.C,H,.OC,H, gefunden wurde (1 Versuch: 
Tr. C.). Im Destillate derselben Fliissigkeit war der Alkohol!l 
durch die Probe mit Kaliumbichromat und Schwefelsiiure?) 
nicht zu entdecken. Beim Digeriren mit Trypsin  bildete sich 
wuch keine Essigsiiure: in 2 Versuchen (Tr. D.) entsprach die 
Menge der fliichtigen Siituren, die in Folge der Spaltung der 
Substanz durch Trypsin entstanden, d. h. X:— 0,15 resp. 0.0 com. 
‘10 NaOH, wobei A, d. h. die Menge der in der Fliissigkeit 
nach dem Digeriren der Substanz mit gekochter Trypsinlésung 

1) Alle Temperaturangaben sind corrigirt. 

2) Die Jodoformprobe war leider nicht anwendbar, da die Substanz 
selbst bei dieser Probe braune amorphe Niedersehlige gibt. 
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gefundenen fliichtigen Siiuren, 0.7 resp. 0,8 cem. 110 NaOH 


gleich war: in einem Versuche mit Tr. C. war S = 0.2 cem. 
lio NaOH gleich. 

Diphenvlharnstoff, CO —NH.G,H, 

NH.C,H, 

Schmelzpunkt — 243°. Nach dem Digeriren mit Trypsin. kein 
Anilin im Destillate (2. Versuche: Tr. D.). 


(Kahlbaum). 


Sulfocarbanilid, (S<pec te Kahlbaum). Mit 


einer Sodalésung darf die Substanz nicht destillirt werden, da 
dabei eine geringe Menge von Anilin und Schwetlelwasserstolf 
entsteht. Unmittelbar in der Fliissigkeit waren nach Digeriren 
mit Trypsin weder Anilin noch Schwefelwasserstolf vorhanden 
(je 2 Versuche mit Tr. CG. und Tr. D.). 
NH, 

NH COCH,)’ 
dem Verfahren von Zinin!) aus Harnstoff und Acetylchlorid 
dargestellt und durch vier Mal wiederholte Krystallisation aus 


Acetvlharnstoff, CO< habe ich nach 


heissem Wasser und einmaliges Umkrystallisiren aus heisserm 
Alkohol gereinigt. Die Substanz sehmolz bei 216°: nach 
Zinin schmilzt sie ber 200°, nach Behrend?) ber 212% Die 
Menge der durch Einwirkung von Tr. D. abgespaltenen Essig- 
siiture (NX) waren: O56: 0.25: 0.65: 0.5 cem. 4410 NaOH: A—1.3: 
1.8: 2.3: 2.9: die Menge der fiir die Versuche genommenen 
Substanz war O,10—0,27 gr. Da die Substanz somit beim 


re 





Destilliren nach der Digestion mit Soda allein schon eine merk- 
liche Menge Essigsiiure heferte, waren die Resultate dieser 
Versuche zweifelhaft. Es wurde noch ein Versuch in grésserem 
Massstabe ausgefiihrt, indem 0,5 gr. Acetvlharnstoff mit 0,65 gr. 
Tr. D. in 100 com. 0,5° oiger Sodalésung gelost, 13 Tage lang 
digerirt wurden: X = 0.0: A = 5,2 cem. 3/10 NaOH. Somit 
war keine Zersetzung der Substanz eingetreten und die friiher 
gefundenen Schwankungen in der Menge der Essigsiiure waren 
zufiillige. Die Grosse von A ist der Menge der genommenen 
Substanz ungefahr proportional. . 





1) Zinin, Ann. der Chemie, Bd. 92, S. 405. 
2) Behrend, Ibid... Bd. 229, S. 30. 
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Biuret, NH,.CO.NH.CO.NH , habe ich nach dem Verfahren 
yon Wiedemann?!) aus Harnstoff dargestellt und die mit Blei- 


essig behandelte Substanz drei Mal aus heissem Wasser, ein Mal 
aus heissem verdiinnten Ammoniak und nochmals aus heissem 
Wasser umkrystallisirt. Der Schmelzpunkt des Biurets wird 
zu 190° angegeben.’) doch bildet die Substanz ber 180-—190° 
nur eine halbfliissige Masse, die bald wieder dicker zu werden 
und zu sublimfren antiingt. 

Mit Biuret wurde untersucht, ob die Biuretreaction bei 
lingerem Digeriren mit Trvpsinlosung verschwindet oder nicht. 
Ber Tr. GC. (3) Versuche; wurde nach 3 Monaten keine Ab- 
<chwiichung der Biuretreaction im Vergleich mit der der 
Kontrollproben gefunden, sogar in dem Versuche nicht, wo nur 
0.02 er. Biuret genommen wurde. Ebensowenig konnte eine 
Zersetzung des Biurets in einem Versuche mit Tr. D. consta- 
tirt werden, wo die Intensitit der Reactionen mit Hilfe eines 
Colorimeters geschitzt wurde. 

Acetanilid, C,H..NH(CO CH, ) (aus einer Apotheke). Beim 
Digeriren der Substanz mit Trvypsinlésung war keine Bildung 
yon Anilin (1 Versuch: Tr. C.) und keine Abspaltung von 
Essigsiiure zu constatiren (2 Versuche mit Tr. D.: X = — 0.2 
resp. OO com. 110 NaOH: A = 0,4 resp. 0,2 cem. M10 NaOH). 

o-Acettoluid, C,H,(CH,) NH(COCH,) (Kahtbaum), 
Schmelzpunkt = 109—109,5". Durch Einwirkung von Tr. D. 
entstand kein Toluidin (1 Versuch) und wurde keine freie 


Essigsiure gebildet (2) Versuche: X = OO resp. 03° cem. 
lio NaOH: A= O,3 resp. 0.5 cem. 110 NaOH). 
Sulfanilsaure, NH,.C,H,SO,OH (Kahlbaum). — Im 


Destillate des Gemisches war kein Anilin vorhanden (2. Ver- 
suche: Tr. D.).9) 

Hippursdure, (C,H.CO\NH.CH,.COOH (KahI baum). Beim 
Digeriren dieses Préaparates mit Petroliither waren in der Losung 
keine Spuren von Bbenzoésiure zu entdecken: Schmelzpunkt 


1) Wiedemann, Ann. d. Chem... Bd. 68, S. 324. 
2) Beilstein. Handb. der organ. Chem., I. s. 1307. 
%) Die Substanz selbst gibt mit Natriumhypochlorit eine orange 


bis rothe Farbung. 









aD? 





= 190,ad— 191.5°. 


Natriumearbonat neutralisirt: es wurden 3 > Versuche mit je 


Kir die Versuche wurde die Siiure mit 


QO. gr. Hippursiiure und 20° cem. der Lésung von Tr. A., 
| Versuch mit O,f gr. Hippursiiure und 0.130 gr. Tr. Do und 
| Versuch mit O.9 er. Hippursiiure und 0.65 gr. Tr. D. ange- 
stellt. Nach Digeriren withrend S—37 Tagen wurden die 
Mischungen drei Mal mit Petroliither extrahirt, dann mit ver- 
diinnter Schwetelsiiure angesiiuert und wiederum zwei Mal mit 
Petrolather geschiittelt. Nach Abdestiliren des Petroliither- 
von diesen zwei letzten Ausziigen bliecben nur winzige fettartige 
Riickstinde., die keine Reactionen der Benzoésiiure gaben: der 
In dem Versuche mit OO gr. Hippursiiure erhaltene und ibe 
Schwefelsiure getrocknete Riickstand woe z. B. nur 0.0008 er. 

Anilid der Phenoxyvlessigsiiure (Phenyliithergivkol- 
siiure), CA. .O.CH,.CO.NELC,A.. habe ich aus der Phenoxyvlessig- 
siture dargestellt, welche nach Verfahren von Giaeosa’l)y dure 
Kinwirkung von Natronhydrat auf eime Mischung von Pheno! 
und Chloressigsiiure erhalten wurde. Die Phenoxyvlessigsiure 
wurde omit) Thierkohle  entfirbt und = zweimal aus heisseim 
Wasser umkrystallisirt. Die reine Siiure wurde dann mit Anilin 
bet 1L50—155° erwiirmt?) und das gebildete rohe Anilid) vier 
Mal aus heissem = Alkohol krystallisirt. Die reine trockene 
Substanz schmolz bei 100°: nach Fritzsche legt der Schmelz- 
punkt bei 99° Die Verbindung enthielt) keine Spuren von 
freiem Anilin resp. von dessen Salze.  Beim Kochen mit Wasse! 
ging em geringer Theil der Substanz in das Destillat) tiber, 
welches in Folge dessen eine schwache Opalescenz mit brom- 
wasser gab. Anilin wurde dabei nicht abgespalten, aber nach 
kurzem Kochen der Substanz mit 1°/oiger Sodalésung wurde 
eine schwache Reaction auf Anilin erhalten: dieselbe Reaction 
wurde (wenigstens in einigen Versuchen) auch beim Digeriren 
des Anilids mit) 1° ciger Sodalésung bei Briittemperatur  be- 
Obaehtet. In Folge dieser leichten, obgleich sehr geringe 
Zersetzlichkeit. der Substanz wurde bei den Versuchen mi! 





1) P. Giacosa, Journ. f. prakt. Chem., [2), Bd. 19, 8. 396. 
2) P Fritzsche, Journ. f. prakt. Chem. [2], Bd. 20, 5. 280. 











Trypsin die Intensitiéit der Reaction auf Anilin mit der in den 
Kontrollproben erhaltenen Reaction verglichen, wobei kein 
Unterschied beobachtet werden konnte. Es ere@ab sich also, 
dass kein Anilin durch Einwirkung von Trypsin auf das Anilid 
der Phenoxylessigsiiure abgespalten war (je 2 > Versuche mit 
Tr. C. und Tr. D.j).) Ebensowenig konnte Phenol im Destillate 
der mit’ Weinsiiure angesiiuerten Fliissigkeit) entdeckt werden 
2 Versuche mit Tr. C.: 1 Versuch mit Tr. D. 

o-Acetvlamidobenzoésiiure, (CH,CO)NH.C,H,-COOH, 
wurde durch Oxydation des o-Acettoluids mit Kaliampermangat 
nach Verfahren von Bedson und Wing!) dargestellt. Die 
rohe Saure wurde mit) Thierkohle entfirbt) und = dreimal aus 
kochendem Wasser umkrystallisirt. Die erhaltene Substanz 
schmolz ber 180—1819: von Bedson und King ist) der 
Schmelzpunkt) zu 179—180" angegeben.  Fiir die Versuche 
wurde die Siure als Natronsalz benutzt. Durch die Einwirkung 
des Tr. D. wurde keine Abspaltung der Essigsiiure constatirt: 
X = 0,0; — 0,1: + 0,05 cem. 1.10 NaOH: A O.2 —O.5 com. 
‘io NaOH. 

Salol, C,H,OH)COO.C,H.. (aus einer Apotheke) schmolz 
bel 42°, Da diese Substanz. wie es Neneki?) nachgewiesen 
hat, durch Soda bei briittemperatur zersetzt- wird, so musste 
ich die Menge der bei den Versuchen abgespaltenen Salicyl- 
sire resp. die Menge des zuriickgebliebenen Salols mit den 
Kontrollproben  vergleichend bestimmen. Zu dem = Zwecke 
habe ich 1.1 gr. Salol mit 100 cem. 0.5 ° oi 
viel Thymol, als noch vollstiindig gelOst wurde, und 0.65) gr. 


~ 


ger Sodal6sung, so 
Tr. D. wihrend 65 Stunden bei Briittemperatur digerirt, das 
zur ixrystallisation gebrachte Salol auf einem gewogenen Filter 
abfiltrirt, mit 35 cem. kaltem Wasser ausgewaschen und iiber 
Schwefelsiure getrocknet: sowohl in diesem wie auch in dem 
Kontrollversuch wurden 96° 0 des Salols zuriickerhalten. Als 
0.04 or. Salol mit 50 cem. Wasser, 0.04 er. Soda, 0.33 gr. Tr. D. 





1) P. P. Bedson and A. J. King. Journ. of the chem. sSoe.. 
Bd. 37, S. 762. 
2) M. Nencki. Therap. Monatsh... 1887. November Maly’s Jhrsb., 


S. &5). 








und ein wenig Thymol digerirt wurden, ergab die colorimetrische 
Bestimmung, dass die Menge der abgespaltenen Salicyisiiure 
(007 gr. betrug: bei dem Kontrollversuch wurden 0.0006 gr. 
Salicvisiinre gefunden. 

Kssigsalicylsiiure, (CH .CO)O.C,H,COOH, habe ich nach 
dem Verfahren von Kraut?) durch Erwiarmen der Salicylsiiure 
mit Acetylechlorid dargestellt und zweimal aus viel kochendem 
Wasser, worin die Substanz schwer léslich ist, umkrvstallisirt. 
Die erhaltene Verbindung schmolz bet 120°: Kraut gibt den 
Schmelzpunkt zu t£8—118,5° an. Die Farbenreaction mit 
Kisenchlorid ist zum Nachweis der Abspaltung der Salicvlsiiure 
durch Trypsin nicht anwendbar, da dieselbe Reaction auch 
Kssigsalicylsiiure gibt. Bei der Bestimmung der Menge der 
abgespaltenen Essigsiiture (3 Versuche mit Tr. D. und Natrium- 
essigsalicvlat) wurden folgende Werthe gefunden : X = — 0,1: 
0.0: 0.0 cem. F1o NaOH: A = 1.9: O44: 1,1 com. fie NaOH. 

p-Diacetvlamidophenol, (CH,CO\O.C,.H,.NH(COCH, ). 
wurde nach dem Verfahren von Ladenburg?) durch Erwarmen 
von p-Amidophenol mit Essigsiiureanhydrid dargestellt. Die Sub- 
stanz, dreimal aus kochendem Wasser unter Zusatz von Thier- 
kohle umkrystallisirt, schmolz bet 153,5°: von Ladenburg ist 
der Schmelzpunkt zu t50—151° angegeben. Beim Digeriren des 
p-Diacetvlamidophenols mit Tr. D. wurden gefunden : X = 0,35: 
0,75; 2,25 com. 1/10 NaOH; A = 1,4: 2,0; 2,6 cem. 1/10 NaOH: *) 
bei einem Versuch mit Tr. C. waren X = 1,5 und A = 3,8 
com. }10 NaOH. Da die Resultate dieser Versuche zweifelhatt 
waren, so habe ich noch zwei Versuche in grésserem Mass- 
stabe gemacht, indem ich 0,8 resp. 1,3 gr. p-Diacetylamido- 
phenol, 100) com. 0,5°oiger Sodalésung und 0,65 gr. Tr. D. 
genommen habe; diese Versuche dauerten 11 resp. 13 Tage: 
XN = 5,7 resp. 9,7 ccm. 1/10 NaOH: A = 5,9 resp. 8,7 ccm. 
''10 NaOH. Somit war in allen 6 Versuchen eine gréssere 


1) K. Kraut. Annal. der Chem., Bd. 150, S. 10. 

2) Ladenburg. Ber. d. deutsch. chem. Ges., Bd. 9, S. 1528. 

3) Die Menge der fiir die Versuche genommenen Substanz war: 
O13; 0.20; 0.30 gr.; die Dauer der Versuche war: 13; 10; 38 Tage. Somi! 
indern sich X und A in demselben Sinne, wie die Menge der genom- 
menen Substanz und die Dauer der Versuche. 














Abspaltung der Essigsiiure in den Proben constatirt, wo das 
Trvpsin. wirkungsfiihig war; die Bestimmung der Menge von A 
zeigt, dass das p-Diacetvlamidophenol schon durch O.5° oige 
Sodal6sung allein deuthch zersetzt wird. 

Salicylsiiureanilid, C,H, OH) CO.NHLC,H., wurde nach 
dem Verfahren von Kupferberg?!) (durch Einwirkung von Phos- 
phortrichlorid auf ein Gemisch von Salicylsiiure und = Anilin) 
dargestellt und fiinfmal aus heissem, verdiinntem Alkohol unter 
Zusatz von Thierkohle umkrystallisirt. Die reine Substanz 
schmolz bei 136,5—137°: von Kupferberg ist der Schmelz- 
punkt zu 132° angegeben: nach Wanstrat legt er ber 134 bis 
135°. Mit Eisenchlorid gibt die Substanz eine violette Fiirbung. 
Bei der Einwirkung von Trypsin war keine Abspaltung von 
Anilin zu constatiren (1 Versuch mit Tr. C.: 3° Versuche mit 
Tr. D.). 

ab-Acetviphenvilhydrazin, C,H..NH.NH( COCH,), habe 
ich nach dem Verfahren von E. Fischer?) aus Phenylhydrazin 
und Essigsiiureanhydrid dargestellt und durch dreimal wieder- 
holte Krystallisation aus kochendem Wasser unter Zusatz von 
Thierkohle gereinigt. Die Verbindung schmolz bei 128—129°: 
nach EK. Fischer schmilzt sie bei 128.5°. Durch die Ein- 
wirkung von Tr. D. wurde keine Essigsiiture abgespalten: X 
— 0,25 resp. + 0,25 cem. 1/10 NaOH: A = 1,1 resp. 0,7 
com. J10 NaOH. 


Bis jetzt habe ich somit folgende Verbindungen auf ihr 

Verhalten gegen Trypsin untersucht : 

L) (,H,.0.C,H, 11) NH,.C,H,.80,0H 

2) CH,.NH.C,H, 12) (,H.CO\NH.CH,.COOH 

53) C.H,.NH.COO.C,H, 13) ©,H..O.CH,.CO.NELC.H, 

4) (CH,.CO)NH.C,H,.OC,H, 14) (CH CO)NILCG,H,. COOH 

5) C,H,.NH.CO.NH.C,H, 15) OFLC, H,.COO.C,H, 

6) C.H..NH.CS.NH.C.H 16) (CH,COOO.C, HCOOH 


7) NH,.CO.NH(COCH, *17) CH CO)O.C, Hy. NH COCH, 
8) NH,.CO.NH.CO.NH, 18) OH C,H,.CO.NELC,H, 
9) C,H,.NH(COCH,) 19) CAL NELNH COCH,). 


10) CH,.C,H,.NH(COCH,) 


1) H. Kupferberg, Journ. f. prakt. Chem., [2]. Bd. 16, 35. 442. 
2) E. Fischer. Ann. der Chem., Bd. 190. 5. 129 
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Die mit diesen 19 Verbindungen ausgefiihrten Versuche 
haben ein negatives Resultat geliefert. Die einzige Ausnahme 
bilden 6 Versuche mit p-Diacetylamidophenol, (CH,CO)\O.C,H,. 
NH(COCH,), bei denen ein constantes Plus an Essigsiiure bei 
den Versuchen mit wirksamen Trypsinlésungen gefunden wurde. 
Vorliufig kann ich aber mein Urtheil itiber diese Versuche nur 
mit Reserve aussprechen, da die Substanz schon beim Digeriren 
mit Soda allein merklich zersetzt wird. Doch ist es auffallend, 
dass alle Versuche ohne Ausnahme eine gréssere Zersetzung 
der Substanz in’ den Proben zeigen, wo die Trypsinlésung 
vorher nicht gekocht wurde, sonst aber alle Bedingungen der 
Versuche die gleichen waren. Weitere in dieser Richtung aus- 
zifiihrende Untersuchungen sollen zeigen, ob auch die anderen 
Verbindungen von der dem p-Diacetylamidophenol analogen 
Constitution durch Trypsin zerspalten werden oder nicht. Fir das 
p-Diacetvlamidophenol betriigt die Menge der vermuthlich durch 
das Trypsin selbst zersetzten Substanz etwa 20°/0, wenn die Ab- 
=paltung von nur einem Reste der Essigsiiure statt hat, resp. 
etwa 10° o, wenn die beiden Reste derselben abgespaltet werden. 

Was die Versuche mit der Hippursiiure betrifft, so existirt 
hier ein scheinbarer Unterschied zwischen den von Blank im 
Laboratorium von Neneki!) und den von mir erhaltenen 
Resultaten, da Blank mit dem Griibler’schen Trypsin. eine 
Zerspaltung der Hippursiiure gefunden hat. Da aber, wie mir 
mitgetheilt wurde, die Methode der Darstellung von Trypsin in 
der neueren Zeit von Griibler geiindert wurde, so Ist dieser 
Unterschied wohl durch Verschiedenheit der verwendeten Trypsin- 
Priiparate zu erkliiren. Man kann z. B. vermuthen, dass da- 
von Blank fiir seine Versuche benutzte Trypsin auch das fett- 
zerspaltende Ferment enthalten hat, withrend das) von mir 
verwendete Priiparat davon, wie gesagt, frel war. 

Ich gedenke meine Versuche iiber die Wirkung des Trypsins 
auf einfachere Verbindungen fortzusetzen und auch den nattir- 
lichen Pankreassaft zu diesem Zwecke zu benutzen. 

Strassburg, den 3. Juni 1899. 5 


1) M. Nencki, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. 20, 8. 3% 








Fiitterungsversuche mit Indol. 
Von 
Eyvin Wang. 


Aus dem chem. Laboratorium des pathologischen Instituts zu Berlin. 


Der Redaction zugegangen am &. Juni 1899.) 


Indol als Quelle der Indicanurie wurde zuerst von Jaffé?) 
nachgewlesen, Nach subcutanen Injectionen von Indol er- 
schienen constant sehr betriichtliche Mengen von Indican im 
Harn. Die Ausscheidung fing schon wenige Stunden nach der 
Kinspritzung an und war gewohnlich innerhalb 24 Stunden 
heendigt. 

Die Versuche wurden von Masson?) wiederholt und zwar 
mit quantitativer Bestimmung der ausgeschiedenen Indigomenge. 
Kinem Kaninchen wurde 0,135 g Indol subcutan — injicirt: 
36 Stunden nachher war der Harn wieder indicanfrei. Von 
Indigo wurde 0,0455 g nachgewiesen, was 30°/o des gegebenen 
Indols entspricht. 

Quantitative Bestimmungen sind auch von Jaffé%) aus- 
gefiihrt worden: nach = Injectionen) von O,15—0,20 g  Indol 
wurden 21—27° 0 und nach 0.05 ¢ 16° 0 als Indigo wieder- 
cefunden. 

1) Jaffé, Ueber den Ursprung des Indicans im Harn. Centralblatt 
f. d. med. Wissensch., 1872, Bd. I. 8. 2. 

2) Masson, Des Matiéres colorantes du Groupe Indigo, considérées 
au Poimt de Vue Physiologique. Arch. de Physiologie norm. et path. 
Nr. 2 1, 1874, S. 960. 

3) Jaffé, Ueber die Ausscheidung des Indicans unter physiologischen 
und pathologischen Verhaltnissen. Arch. f, patholog. Anatomie, Bd. 70, 


1877, 3. 78. 
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Durch Indolfiitterung hat Baumann!) gezeigt, dass das 





Harnindican eine gepaarte Schwefelsiiure ist, es liisst sich 
namlich nach Indoleingabe eine gleichzeitige Vermehrung des 
Indicans und der gepaarten Schwefelsiiuren Constatiren. Nach 
4.9 ¢ reinem Indol, an einem Tage in verschiedenen Portionen 
mit dem Futter gegeben, dauerte die Ausscheidung tiber zwei 
Tage. 

Ausser der indigobildenden Aetherschwefelsaiure wurde 
auch eine andere Substanz gefunden, welche sich spontan 
zersetzt und neben Indigo keine Schwetelsiure  abspaltet. 
Schmiedeberg?, halt es fiir) wahrscheinlich, dass diese 
Substanz eine gepaarte Glycuronsiiure ist: er hat niimlich nach 
Benzolfiitterungen das ausgeschiedene Phenol theils als Aether- 
schwefelsiiure, theils als gepaarte Glycuronsiiuren  wieder- 
gefunden. Das Vorkommen einer Indoxylglycuronsiiure — is! 
auch in der That von Kiilz?) nach Indolfiitterung nachgewlesen 
worden: G. Hoppe-Seyler4) erwiihnt auch das Auftreten dieser 
Verbindung nach Fiitterung mit Orthonitrophenvipropiolsaure. 

Toxische Wirkung des Indols ist von Neneki®) beobachtet 
worden; ein Hund bekam nach Eingabe von 2 g Indol in 
24% Stunden starke Diarrhoe von Hiimaturie begleitet. 

Baumann und Brieger®) sahen nach weit grésseren 
Mengen keine Intoxicationssymptome: nach mehr als 5 ¢ 
an einem Tage gegeben wurde der Harn réthhiehbraun. 


1, Baumann, Zur Kenntniss der aromatischen Substanzen des 


Thierkérpers. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. [, 1877/78, S. 67. 

2) Schmiedeberg, Ueber Oxydationen und Synthesen im Thier- 
korper. Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol., Bd. XIV, 1881, 5. 307. 

3) Kiilz, Zur Kenntniss der synthetischen Vorgiinge im thierischen 
Organismus. Arch. f. d. gesammte Physiologie, Bd. XXX, 1883, 5. 485 

4, G. Hoppe-seyler, Beitrage zur Kenntniss der indigobildenden 
Substanzen im Darm und des kiinstlichen Diabetes mellitus. Zeitseln 
f. physiol. Chemie, Bd. VIL, 1882'83, 3. 425. 

> Neneki, Zur Geschichte des Indols und der Faulnissprocesse 
im thierischen Organismus. Berichte d. deutschen chem. Gesellschat' 
Bd. IX, D876, 3. 800, 

6 Baumann und Brieger. Ueber Indoxylschwefelsiiure, da- 
Indiean des Harns. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. II, 1879, 3. 255 
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Nachdem es mir gelungen war, quantitative Indican- 
bhestimmungen nach einer bequemen und = genauen Methode 
vorzunehmen, habe ich im Wintersemester 1896 97 auf Ver- 
anlassung des Herrn Prof. E. Salkowski eine Reihe von 
Fiitterungsversuchen mit Indol ausgefiihrt, und zwar um Fol- 
gendes zu untersuchen: 

1. Das Verhiiltniss zwischen dem gegebenen Indol und 
der ausgeschiedenen Indigomenge. 

2. Das Verhiiltniss zwischen dem gegebenen Indol und 
der ausgeschiedenen Aetherschwefelsiiuremenge. 

3. Das Verhiltniss zwischen dem ausgeschiedenen Indigo 
und den ausgeschiedenen Aetherschwefelsiiuren. 

Z7u diesem Zwecke wurde eine mittelgrosse Hiindin be- 
nutzt. die im Kiifig gehalten wurde. Der Harn wurde zweima! 
tiiglich mit Katheter entleert und in Tagesmengen gesammelt. 
Withrend der Versuchsperioden bekam das Thier 450 g Fleisch, 
D0 g Speck und 150 g Reis pro Tag, es wurde jeden Morgen 
nach der Entleerung von Harn und Faeces gewogen. 

Die Indicanbestimmungen wurden durch Titrirung mit 
Kaliumpermanganat ausgefiihrt: gewohnlich wurden 200) com. 
in Arbeit genommen, mit 50—60 cem. BleizuckerlOsung gefillt, 
wonach 150 com. des Filtrates mit Obermavers Reagens 
geschiittelt’ wurden. ?) 

Die Stickstoffbestimmungen wurden nach dem Verfahren 
von Kjeldahl ausgeftihrt. 

Zu den Bestimmungen von Gesammt- und Aetherschwetel- 
siiure wurde die Methode von Baumann-Salkowski benutzt. 

Das Indol stammte aus den Versuchen von KE. und H. Sal- 
kowski tiber die Eiweissfiiulniss:?) der Schmelzpunkt war 52°. 

Es wurde zuerst versucht. das Thier in Stickstoffgleich- 
gewicht zu bringen, in der Holfhung, dass dabei auch die 
tiigliche Aetherschwefelsiiure-Ausscheidung einen nahezu con- 


1) Wang. Ueber die quantitative Bestimmung des Harnindieans 
Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXV. 1398, 5. 406. 

2) Salkowski. Zeitschr. f. phvsiol. Chemie, Bd. VITL 1883 84 
S. 436 ff. 


Hoppe-Seyler’s Zeit-chrift f. physiol. 
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stanten Werth bilden werde, wie es E. Salkowski!) an einem 
Hund beobachtet hat, der sich anniihernd im Stickstoffgleich- 
gewicht befand. 


Verhiiltnisse nicht zu erreichen waren. 





Die nachstehende Tabelle zeigt indessen, dass solche 







































siiure im Harn. 


gewicht erreicht, 


Die 
letzten Tage nur. bis 
zwischen 9 und 11 g 


gehalten. 


n | 5 
Harn- im sae aang e 
Datum Gewicht ee Mh See in 7 Anmerkung 
in g <= _ 
a hy 

LRG 
23.X1. 14 950 | 

24. 15015 930 1013 10,2 0.212 13.1 16.2. Faeces 

2, 200 800) 1016 10.2 0186 13.4 14.2) 

26, 255 70) 1017 8&6 0157 14.4'10.9 5 » 

a7, DH) DOO 10220 YS O44 104) 13.8 | 

28. H00 785 1014 9,7 O129 95 13.5) » 

29), 930 620 1018 9.3 0122 6.6 184 

50. 16190 600) 1019) 91 O44 13.6 10,6 | > SO ¢g = 2B g Trockensubstanz 
I.XIL. 270 $90 1014 9,9 0,125) 8.6) 14,5 mit 6.139 o Y= Il g 

2. 420 710) 1017 10,2 0,157 6,2 | 25,3 | Von */22 gekochtes Fleisch, 

; 470 940) 1012) 9,7 0150 15.4) 9.7 | » 

4. 630. 750) L018 10,8 0,126, 11,9 , 10,6 | 

d, 910 695 LOLS 10.6 0,106 10,1 104 | 

6, 980 970 1012 11,0 O144 11,8) 12,2) 

7. Y80 810 1015 9.8 0,165 19.3 8.6) >» 

8. 17180 665 1020 10.2 0,120 11.9! 10.9) 

{y. 280) 755d) 1020 10,8 OA10 5.3 | 20,8 | 

10. 410, 660 1023 12.8 0,127, 9,5 13,3)» 

| 
Nach 17 Tagen war also noch kein Stickstoffgleich- 


Ausscheidung durch den Harn war am 
12.8 ¢g gestiegen und hatte sich sonst 
Dagegen berechnet sich die 
Stickstoffeinfuhr, wenn man den Stickstoffgehalt des Fleisches 
zu 3,40 und den des Reises zu 1°/o setat, auf 16,8 g. 


1) Salkowski, Ueber die quantitative Bestimmung der Schwefel- 
Arch. f. patholog. Anatomie, Bd. 79, 1880, S. 554. 
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In 17 Tagen sind also: 


N mit der Nahrung aufgenommen . . . 28d.0 ¢ 
N durch den Harn ausgeschieden . . . 172,5 
Differenz . . . +1131 g 
(iewichtszunahme 2440 ¢ entspricht ca. SLO 
ment 2 a « 32,1 g N, 


Der gefundene Rest von 32 ¢ Stickstolff ist also vom 
Organismus nicht ausgenutzt worden. Diese Menge scheint 
indessen auffallend gross zu sein, und deshalb wurde an einem 
Tage der Stickstoffgehalt der Faeces bestimmt (am 30. XI) 
und zu 1,41 ¢ gefunden, also nicht abnorm hoch fiir die 
Faeces von 2 Tagen. 

Endlich wurde auch, um das Verhiiltniss zwischen Stick- 
stoff und Schwefel zu untersuchen, an einzelnen Tagen die 
totale Schwetelausscheidung bestimmt: die Resultate zeigten 
jedoch, wie aus dem Folgenden hervorgeht, keine Abweichung 
der normalen Werthe: 








Total-Schwefel 





Dat Harn- N im al al N 
eer menge | Harn ¥ ee “ * HbSO, 
sasQ, HoSO,y lit 

26. XI. | 700 | 86 | 4,1134 | 1.7276 | 50 
2. as. | 710 | 10.2 4.O7AG 1.9633 D2 
3. XI. | 940 | 9.7 4.6935 1.9945 dO 
7. XI. 810 98 4.6433 1.9502 5.0 
9. All. 79D 10.8 t.GDSS8 2 O827 D2 


Mein Versuch war aber nicht als eine exacte Stoff- 
wechseluntersuchung geordnet. Faeces wurden ja nur einmal 
auf Stickstoff und die gegebene Nahrung wurde gar nicht 
analysirt. Der Stickstoffumsatz des Thieres war auch nur eine 
Nebensache und gehérte nicht in meinen Plan, da dieser ja 
nur in Untersuchungen tiber das Verhiltniss zwischen Indican 
und Aetherschwefelsiiure unter Indolfiitterung bestand. 

Die Aetherschwefelsiiure-Ausscheidung stellte nicht, wie 
erwartet war, eine fast constante Grosse dar: von den zwei 
ersten Tagen, in welchen die Werthe moglicher Weise wegen der 
friheren Erniithrung hoher als die iibrigen waren, abgesehen, 


38* 
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wird man indessen eine Aetherschwefelsiiure-Ausscheidung finden, 


die zwischen 12 und 14 eg ausgedriickt als BasO, pro Tag 
liegt, doch mit einzelnen Variationen, die sowohl hoher (max. 
16.5 cg) als niedriger (min. 10,6 ¢g) sind. Die durchschnitt- 
liche) Ausscheidung vom 26. XI. bis 10. XID macht 13,5 cg 
aus. Auch wenn man in dieser Zeit Durehschnittszahlen fiir 
kiirzere Perioden auf je 5 Tage ausrechnet, wird man ziemlich 
constante Werthe finden, die von den obengenannten nicht 
besonders abweichen: 
vom 26. XL. bis 30. XI 1 
. h. aul. 5. Ail. 13, 
6. NIb. LO. XT I 

Wie die Aetherschwefelsiituren, verhilt) sich auch das 
Indican, die Variationen von Tag zu Tag sind jedoch etwas 
erosser, Das durchschnittliche Tagesquantum vom 26. XI. bis 
10. Xb macht 10.9 me aus (max. 19.3, min. 5.3) meg, 
Beziiglich des Indieans wird man auch gut iibereinstimmende 
Durchschnittswerthe fiir dieselben kiirzeren Perioden wie oben 
finden: 

vom 26. XI. bis 30. XL 10.9 mg pro Tag 
1 NI. Dd. NIL 10.4 
6. XII » 10. NIL 11.4 

Z7wischen Aetherschwefelsiiuren und Indiean gibt es kein 
constantes Verhiltniss, der durchschnitthche Quotient ist 13.s. 
mit Schwankungen von 25.3 bis 8.6. 

Bis zum 1. Nil wurde ungekochtes Fleisch gegeben. 
welches in Portionen, die 3—*4 Tage dauerten, eingekauft war. 
dasselbe wurde im Eiskasten aufbewahrt und sah immer ganz 
frisch aus. Trotzdem wiire es ja denkbar, dass eine variirende 
Bakterienzufuhr Einfluss auf das Indican und die Aetherschwefel- 
siiurebildung haben kénnte. Das Kochen des Fleisches  un- 
mittelbar vor der Fiitterung hat nach Peuroseh?!) keinen Ein- 
fluss auf die Ausscheidung des Indicans: Haagen?) hat auc) 


1) Peurosech. Beitrige zur Lehre tiber die Entstelung des Indican- 
im Thierkérper. — Dissertation. Konigsberg L877. 5. 22. 
2) Haagen, Ueber den Eintluss der Darmfiulniss auf die Entstehuns 


der Kynurensiiure beim Hunde. — Dissertation. Konigsberg 1887, 3. 12 














~ faey 
— 563 — 


keine hervortretende Aenderung der qualitativen Indicanreaction 


her Sterilisirung der Nahrung constatirt, dagegen nahm= die 
Kynurensiureausscheidung um 40.9° 0 ab, nachdem = statt un- 
eekochten Fleisches gekochtes gegeben war. Albu’) beobachtete 
keine wesentliche Verminderung der Fitulnissprodukte des ki- 
welsses bei Gebrauch von sterilisirter Nahrung. 

Das Koechen des Futters iinderte bei meinen Versuchen 
weder Indican noch Aetherschwefelsiture-Ausscheidung, die tiig- 
lichen Schwankungen wurden auch nicht weniger hervortretend. 

Da ich aber constante Durchschnittswerthe sowohl fiir 
Indican als Aetherschwefelsiure constatirt hatte, fing ich am 
11. AVL. mit den Indolfiitterungen an. 

Die abgewogene Indolmenge wurde auf ein Stiickchen 
ungekochtes Fleisch geschiittet, dies wurde zusammengerollt 
und von dem Hunde ganz ohne Widerwillen verschluckt. 

Das Resultat dieser Fiitterungsversuche geht aus folgender 
Tabelle hervor: 








Total-  Aether- 
schwe- | Séhwe- 
| = fel- fel- Indigo 9 
Dat.'\Gewicht = Sp.v. N siere | Siure — Anmerkungen 
| = als als h I 
Baso,  BaS, 
a 
|S) 
HAIL 16980 970 LOL2 11.0 0.14¢ 11.8 12.2 
z. QROS810 1015 G8 O165 19.3) 8.6 Faeces 
8. 17 180665 1020 10.2 O.120 11.9 10.9 
¢), PRO 799 1020 10.8 O.110 dB 208 
LO. 410 660 1023 12.8 0.127 9.5) 13.3 
Durchsehnitt der 1. Vorperinde. 0. L383 114 
Indolperiode L. 
11. 17 430915 1016 11.8 1.305 521.6 2.5 1.9 ¢ Indol Aibuminurie 
12. AHO DBD LORD 9.4 1301 611.5 2.1 1.0 uu. Plat 
13. 7 


30 560 1023 11.2 0.805 244.6 3.5 ODO) 


1 ’ 


Albu, Ueber den Einfluss verschiedener Erniaihrungsweise auf 
die Darmfiiulniss. Deutsche med. Wochenschr. IS987, Nr. 32, 8. 510. 




















—— 
Total Aether- 
° schwe-  Schwe- 
Da a cad = 7 fel- fel- Indigo 4 
Dat. Gewicht = Sp.v. Nga, — sdure Anmerkungen 
Jone als als 
Baso, Bas, 
a) 
14. 17 900. 600 1023) 11.6 O1D8 16.6. 95 Albominurie u. Blu: 
15. 920) 620 1022) 12.2 0.169 30.7. 5.5 Faeces bree > > 
16.) 18 100 580 1023 12.3 O241 53.6 4.5 » » > 
17.) 179405301022) 9.9 0.178 27 6.5 >  fliissig 
Ik. 18 2706401016 9.6 O20) 34.9 59 brelig 
10. 270 625 1016 9,0 220 26,0 85 geformt 
IS) 
iL 20670 
&. 770 D540 1025 12.53.0833 0.191 201 955 
4 RDO 715 LOLLY 12.3 2.9340.200 21.0 95 
10). 950540 1025 12.5 2.657 0.164 17.5 9.4 
11.) 21140595 1023 12.3 2.635 0.162. 15.3) 10.6 
12. 230.535 1023. 12.0 2.5440.163. 13.4 12.1 
13. 380.5590 1022) 11.5.2.177 0.165 12.6 13.1 
14. (90 600 10200 11.7 21600149 12.6 11.8 
1D. 530.999 1023) 12,2 2.271 0153) 12.2) 12.5 
Durchsehnitt der II. Vorpertode 0,158 13,2 
Indolperiode Il. 
16.) 21650585 1025 13.0 2.516 0.870 255.8 3.3 0.59 er. Indol 
17. 670-455 L031 13,3 :2,659 0.542 158,70 34 0.25 > >» 
IS.) 21.720 710 1023) 14.5'3.042.0.162) 16.4 9.9 
14. 720 545 1030) 14.7 3.006.0.129 5.1) 25.0 
2) 850 560 1030 15.4'3.185 0.085 6.1. 14.0 
Durchsehnitt der Il. Vorperiode 0,125 9,2 
Indolperiode IIL. 
21. 21 850 880 1017 14.03,101 0.808 245.6 3.3 0,50. g Indol Schwache Albuminreae’. 
22. 800530 1028 13.4 2.625 0.608 157.3 3.9 » O2D» » » > 
23. 880 610 1025 13.7 2.833.0.161 14.1. 11.4 
24 980 665 1022 13.1. 2,753.0157 15.6 10,1 
25, 920 765 1021 15.8 2.907 0.187) 18.4 104 
Yb, ROO 620 1022 12.6 2.785 0.156 98 15.9 
Durchsehnitt der 1V. Vorperiod: 0,107 14.6 











| Total- Aether- 


schwe-  Schwe- 
= fel- Indigo P 
: . fins . 2 fel- > a a 
Dat. Gewicht) S Sp.v.) N | gsue_  sdure ss Anmerkungen 
- als ” I 
Basi, BaSt, 


| a 





Indolperiode IV. 
27. | 21 930.575 1024 13,5/3,022 0,927 286.3 3.2 0.50 ¢ Indol 
28. 22 060 690 1020 13,2/2.655 0.580 121.1 4.8  » O25 


29. | 22 020 540 1025) 12,7 2,.862.0,.171 14.1 12,1 
30. 21.700 | » 4-5 halbfliissige 
Si. 900 320 1044 14.8 31990186 25.6 7.3 
1/2. 22 060 450 1047) 14.7 3.0360,169 16.8 101) » 
2 20 550 1026) 12,9 2.7040143 9.7 14.7 
3. LO0 480 L080) 13,0 2,799 0,154 9,7 15.8 
{ 70 505 1025) 13,5 2.703 0.107 8.1 13.3 


Durchschnitt der V. Vorperiode . . 0. P2558 


Indolperiode V. 


5d. | 22.250 480 L031) 13,7/2,7 736 0.488 137.4 3.6 0.25 g Indol 

6. 290 560 1027 14,1 2,9410.3827 54.7 5.9 » O10, 

7 210 800)1018 13,8 2,778 0,163) 12,7 12.8 35 6@ Reis zuriick 
8. 110 400 1037 13.6 2,7240,099 14.0 7.1 SF >» . 

9 | 1103301043) 12.8 2.729 0.105 10.2. 10.3 


Den 19. XII. 96 wurde die Versuchsreihe abgebrochen 
und &. I. 97 wieder aufgenommen. Der Hund bekam in der 
Zwischenzeit gemischte Abfiille: vom 7. |. wieder 450 g 
Fleisch, 50 g Speck und 150 g Reis. Auch dies Mal war 
Stickstoffbilanz nicht zu erreichen; das Thier zeigte auch jetzt 
eine rasche Gewichtszunahme. 

Nach einigen Tagen trat doch eine sehr gleichmiissige 
Ausscheidung von Aetherschwefelsiiuren ein, wie die Indigo- 
menge nach kurzer Zeit sich auch constant zeigte. 

Ausser den friiher ausgefiihrten Bestimmungen wurde 
die Gesammtschwefelsiiure in dieser Periode auch tiiglich be- 
stimmt. 
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Alles in’ Allem wurde also Indol in 5 Perloden. und 


zwar in wechselnder Menge von 2,5—O.35 gr. auf 3 und 2 


Tage verthetlt gegeben. 

Der Hund befand sich wiihrend der Indolperioden nicht 
so wohl wie sonst, er war ein wenig unruhig, der Appetit 
war nicht wie gewohnlich: wiihrend sonst die ganze Portion 
aut ein’ Mal gefressen wurde, dauerte es wiihrend der = Indol- 
perioden mehrere Stunden, bis die ganze Portion verzehrt 
war. Zwei Tage nach der letzten Indoleingabe wurde vom 
Futter ein wenig Reis (35 und 80 g) iibrig gelassen. 


ta) 


Auch withrend der Indolperioden zeigte das Thier Ge- 
wichtszunahme, nicht aber so rapid wie sonst. Die Stickstoff- 
ausscheidung durch den Harn war wiihrend der Indolfiitterungen 
nicht vermindert. 

Die Harnentleerungen geschahen nicht so regelmiissig wie 
vorher, wo es. sich vollstiindig geniigend gezeigt hatte, die 
Katheterisirung zwet Mal tiglich auszufithren, und die ganze 
Harnmenge zu sammeln. Wiihrend der Indolperioden wurde 
ausserdem der Harn zwischen 6 Uhr Nachmittags und & Uhr 
Morgens entleert und in eine Porcellanschale durch das Aus- 
flussrohr des Wiiflgs gesammelt. 

Deutliche Vergiftungssvmptome wurden nach der ersten 
Indoleingabe beobachtet, das Thier bekam 2,5 ¢@ Indol auf 
3 Tage vertheill. Schon am ersten Tage war deutliche Albumin- 
reaction nachweisbar. Am zweiten Tage gab der Harn auch 
deutliche Blutreaction. Eiweiss war 3 Tage und Blut 2 Tage 
nach der letzten Indoldarreichung noch nachweisbar. Ausser- 
dem hatte diese Indolperiode eine Diarrhoe, welche 6 Tage 
dauerte, zur Folge, und von gesteigerter Indican- und Aether- 
schwetelsiiture-Ausscheidung begleitet war. 

Bei der Eimgabe von 0,75 g Indol, auf zwei Tage ver- 
theilt, enthielt der Harn nur ein Mal (Versuch 3) eine unbe- 
deutende Menge Albumin. — Nach Versuch 4. trat— eine 
acute Diarrhoe ein, welche nur einen Tag dauerte. Der Hund 
hatte damals Gelegenheit gehabt, aus dem = Kiifig hérauszu- 
kommen: in 3 verschiedenen Arbeitsriiumen im Laboratorium 
wurden am niichsten Morgen 4—) Portionen halbfliissige Stiihle 
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und ein bedeutendes Quantum Harn gefunden. Der 24 stiindliche 


Harn war also nicht zu untersuchen. Den folgenden Tag war 
-owohl Indican als Aetherschwefelsiiure in gesteigerter Menge 
vorhanden, 

Unter siimmtlichen Fiitterungsversuchen waren die Faeces 
bedeutend dunkler gefiirbt als sonst, und war die Consistenz 
auch nicht vollstiindig so fest wie gewOhnlich. Deutlichen Indol- 
veruch konnte ich nie constatiren. 

Das Indol scheint jedes Mal im Laufe von 2% Stunden 
vollstiindig ausgeschieden zu sein. Schon am ersten Tage nach 
weder Indolperiode wurden wieder normale Werthe sowohl fiir 
Indigo als Aetherschwefelsiiuren gefunden. 

Der Harn zeigte sich in den Indolperioden von dunklerer 
Farbe, speciell kam dies nach einigen Stunden zum Vorschein, 
und zwar nahm die Farbenintensitiit gegen die Obertliiche zu. 
Der Harn, welcher Nachmittags durch den Katheter entleert 
war, sowie der Theil, welcher im Laufe der Nacht aus dem 
Kiitig gesammelt war, zeigten am ersten Tage des ersten Indol- 
versuches eine reichliche Abscheidung von freiem Indigoblau, 
welches ein kupferglinzendes Hiiutchen auf der Harnoberfliiche 
hildete. Eine so reichliche spontane Abspaltung von Indigo 
wurde nach den spiiteren Fiitterungen nicht beobachtet: der 
Harn zeigte aber jedes Mal, wenn er Nachts iiber gestanden 
hatte, eine deuthiche griine Fluorescenz, und bei den Schwefel- 
<iurebestimmungen wurde die alkalische Chlorbaryumfillung 
deutlich blau gefiirbt. 

Der Harn zeigte unter diesen Umstiinden eine stark 
reducirende Wirkung auf Kupferoxyd in alkalischer Loésung. 
Lm Glycuronsiiure nachzuweisen, wurde keine genaue Unter- 
<uchung gemacht. Die gefundene Menge Aetherschwefelsiiure 
zeigt jedoch, dass ein Theil des gegebenen Indols als andere 
Verbindungen ausgeschieden waren. Die aus dem gegebenen 
lndol berechnete Menge Aetherschwefelsiiure ist niimlich grésser 


| 


wis was in dem Harn nachgewiesen worden war. 
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1. Versuch (3 Tage). 





















(repaarte Schwefelséure wahrend der Indolfiitterung . 3,411 g Basso, 
Gepaarte Schwetelsiure in der Vorperiode = 0,133 g 
BasO, pro Tag, also fiir 3 Tage . oe ~ 0399 
Ueberschuss der gepaarten Schwefelsiure .. . . . 3,012 g BaSd, 
Gepaarte Schwefelsiure, welche der Menge des zu- 
gefithrten Indols (2.5 g) entspricht — 4.9698 
Differenz. . . . 1,9578 = 394 
2. Versuch (2 Tage). 
Gepaarte Schwefelsiiure von 2 Tayen wiihrend der 
Indolfiitterung . . ieee , 1.412 g Baso, 
Gepaarte Schwefelsiiure von 2 Tagen im = normalen 
Harn e . . . ao . a e e . . e 0.316 
Ueberschuss der gepaarten Schwefelsiure . . ~ 1096 g Baso, 
Gepaarte Schwefelsiiure. welche der zugefiihrten Indol- 
menge von 0,75 g entspricht ........ . 1,4909 
Differenz . ~ - 03949 g = 265 
3. Versuch (2 Tage). 
Gepaarte Schwefelsiure von 2 Tagen wahrend der 
Indolfiitterung . . ‘ ae we ae . . 1401) g Baso, 


Gepaarte Schwefelsiure von 2 Tagen im normalen 
Harn 


. aa . . 7 . . ° e . * . es 0.250 


Ueberschuss der gepaarten Schwefelsiiure . — 


Gepaarte Schwefelsiure, welche der zugefiihrten Indol- 


menge von 0.75 g entspricht . . 1.4909 





Differenz . . . 0.3399 


t. Versuch (2 Tage). 


Gepaarte Schwefelsiiure von 2 Tagen wiihrend der 
Indolfiitterung . . ik : 1: ee ~ 1,507 
Gepaarte Schwefelsiure von 2 Tagen im normalen 


Harn o . . . . . . . . 


L 





UVeberschuss der gepaarten Schwefelsiure .. . . . 1,173 


Gepaarte Schwefelsiure, welche der zugefiihrten Indol- 
1.4909 


menge von 0,75 g entspricht 


g = 228 
In & 

g sas) 

> 

g Bas) 





Differenz . O.3179 
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5. Versuch (2 Tage). 


Gepaarte Schwefelsiure von 2 Tagen wihrend der 


POOLIOTEMNS. ns ee ee ee ee ee + OR 2 Be, 
Gepaarte Schwefelsiure von 2 Tagen im normalen 

a ae eee ee Se ee ee ee ee 
Leberschuss der gepaarten Schwefelsdure . . . . . 045 g BaSO, 


Gepaarte Schwefelséure, welche der zugefiihrten Indol- 
menge von 0,35 g entspricht ........ =. 0,6958 


ws) 


~ 


Differenz. . . . OLDO8 g = 217°. 


Man sieht also, dass die geringste procentische Ausschei- 
dung von Aetherschwefelsiiuren der gréssten Zufuhr von Indol 
entspricht, was auch mit der Beobachtung gut tibereinstimmt, 
dass eben in diesem Falle die spontane Abspaltung von Indigo 
wm reichlichsten war. 

Als Vergleich liisst sich anfiihren, dass Baumann?!) nach 
Fiitterung mit O.9 g Indol, 68,6%o (d. i. eine Differenz von 
31.49/0) als Aetherschwefelsiiure wiedergefunden hat. 

Die fritheren Untersuchungen tiber Indigoproduktion nach 
Indolfiitterung sind mit der quantitativen Methode von Jaffe?) 
ausgefiihrt worden, und wird nach dieser Methode Chlorkalk- 
ldsung als Oxydationsmittel gebraucht, und der gebildete Indigo 
<chliesslich gewogen. Diese Methode ist sehr umstiindlich und 
die Oxydation mit Chlorkalk sehr schwierig, weil der Zusatz 
einer zu reichlichen Menge Verlust von Indigo verursacht, in- 
dem ein Theil Indigo zu Isatin oxydirt wird: eine zu_ kleine 
Menge des Oxydationsmittels wird nicht im Stande sein, eine 
vollstiindige Oxydation des Indoxyls zu bewirken. — Die ge- 
fundenen Werthe sind auch ziemlich schwankend,*?) und man 
muss ja von vornherein erwarten, dass dieselben zu gering 
sind. 


1) Baumann: Zur Kenntniss der aromatischen Substanzen des 
Thierkérpers. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. I. 1877.78, 5. 67 . 

2) Jaffe: Ueber den Nachweis und die quantitative Bestimmung 
des Indicans im Harn. Arch. fiir die gesammte Physiologie, Bd. III, 
ISTO, S. 458. 


3; Siehe S. 357. 
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Bel Berechnung der ausgeschiedenen Indigomenge wird 


mtn in meinen Versuchen finden, dass dieselbe etwa der Hiittte 
von der zugefithrten Indolmenge entspricht. 
{. Versueh (2.5 ¢ Indol). 
qe 


Indigo von 3 Tagen wiihrend der Indolfiitterung . . . . . L3dvi7 g 





. ey . pre 
Indigo yon 3 Tagen in normalem Harn... . . . . + + 0,0542 
Veberschuss des Indigos . . . . 1,5435 g¢ 
Indigo, welcher dem zugefithrten Indol entspricht . . . . 2,8 1 


Von der berechneten Menge ist also 47,98° 0° gefunden. 


2. Versuch (0,75 g Indol). 


Indigo von 2 Tagen wiihrend der Indolfiitterung . . . 2. . 0.4145 g 
Indigo von 2 Tagen in normalem Harn... . . 2... ) O.0264 » 


Veberschuss des Indigos . . . . OS8SL g 
Indigo, welcher dem zugefiihrten Indol entspricht . . . . O84 
Von der berechneten Menge ist also 46,.20°'> gefunden. 


3. Versueh (0,75 ¢ Indol). 


Indigo von 2 Tagen wiihrend der Indolfiitterung . 2... . O4029 ¢ 

Indigo von 2 Tagen in normalem Harn... . . . . . . O,OL8+4 
Ueberschuss des Indigos . . . . O.3845 g 

Indigo, welcher dem zugefiihrten Indol entspricht . . . . O84 


Von der berechneten Menge ist also 45,77° gefunden. 


, 


it. Versuch (0,75 @ Indol). 


Indigo von 2 Tagen wiihrend der Indolftitterung . 2... 0.) O4074 er. 
Indigo von 2 Tagen in normalem Harn... ..... . OO292 
Ueberschuss des Indigos . . . . O.3782 gr. 
Indigo, welcher dem zugefiihrten Indol entspricht . . 2. . O84 
Von der berechneten Menge ist also 45.02°'o gefunden. 


». Versuch (0.35 @ Indol). 


Indigo von 2 Tagen wiihrend der Indolfiitterung . 2... . OA92L gr. 
Indigo von 2 Tagen in normalem Harn... ..... O.OLS4 
Ueberschuss des Indigos . . . . O,1737 gr. 
Indigo, welcher dem zugefiithrten Indol entspricht ... . 0,392 
Von der berechneten Menge ist also 44,81°o gefunden. 


1) Nach Baumann und Brieger wird indoxylschwefelsaures 
Kalium folgender Weise in Indigo iibergeftihrt : 
CH,.NSO,K — H,O = C.H,NOH —- SO,HK 
2C.H,NOH —O, =C,,H,,N,O, + 2H,0. 
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wis Die Indigoausscheidung bei diesem Hunde ist also sehr 
’ ‘( 


aft constant und die procentische Menge zeigt sich unabhingig von 
tte 


dem gegebenen Quantum. Die Indigomenge ist aber nicht so 
gross wie die der Aetherschwefelsiiuren, selbst wenn man die 
ganze Indigomenge als indoxylschwefelsaures Kalium betrachtet, 
was jedenfalls nicht richtig ist, indem auch eine andere indigo- 
hildende Substanz, welche aber keine Schwefelsiiure abspaltet, 
vorhanden ist. 

Ausser Indoxyl ist es also auch nothwendig, eine Bildung 
von anderen Oxydationsprodukten, welche kein Indigo liefern, 
sondern sich als gepaarte Schwetelsiure ausscheiden, anzu- 
nehmen. 
— Vollstiindig analoge Verhiiltnisse sind bei der Phenol- 
ausscheidung beobachtet worden. Tauber?!) und Auerbach?) 
haben etwa 30—60° 0 des gegebenen Phenols im Harn wieder- 
ceefunden. Schaffer?) erhielt dasselbe Resultat, zugleich wurden 
\etherschwefelsiiure-Bestimmungen ausgefiihrt, und die Menge 
dieser Siture war viel grosser als dem ausgeschiedenen 
Phenol entspricht. Schmiedeberg?*) hat spiiter gezeigt, dass 
die Aussceheidung von Aetherschwefelsiuren in) dem Falle 
Schaffer s vollstiindig mit dem gegebenen Phenol tiberein- 
stimmt. Baumann und Preusse®) haben gezeigt, dass die 
Benzolfiitterung Ausscheidung von Dioxybenzolen (Hydrochinon 
und Brenzkatechin) bewirken, und die letzteren kommen in 
Verbindung mit Schwefelsiiure vor. 

In jihnlicher Weise kann man sich also denken, dass sich 


1); Tauber. Beitrige zur Kenntniss tiber das Verhalten des Phenols 
iin Organismus. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. Il, 1878 79. 5. 36s. 

2) Auerbach, Zur Kenntniss der Oxydationsprocesse im Thier- 
korper. Arch. f. pathol. Anatomie, Bd. LAXVIL 1879. S. 231. 
38) Schaffer, Ueber die Ausscheidung des dem Thierkérper zu- 
vefiihrten Phenols. Journal f. pract. Chemie, Bd. XVII, 1878. 5. 282 

4; Schmiedeberg, Ueber Oxydationen und synthesen im Thier- 
korper. Arch. f. experimentelle Pathologie und Pharmakologie, Bd. XIV, 
ISS1. 5. 310. 

Baumann und Preusse, Zur Kenntniss der Oxydation und 

~ynthese im Thierkérper. Zeitsehr. f. physiol. Chemie. Bd. ILL, 1879, 5. 156. 











neben Indoxvl auch andere Oxydationsprodukte bilden, wie 
Qxindol, Dioxindol und Isatin: diese werden nicht als indigo- 
bildende Substanzen ausgeschieden (Masson,!) Niggeler®), 
Dariiber dass sie (oder jedenfalls Isatin) aber eine Vermehrung 
der Aetherschwefelsiiuren bewirken, habe ich mich durch Selbst- 
versuche tiberzeugt. 

Nach 2,0 ¢ Isatin mit 4 Portionen & 0,50 ¢ im Laufe 
von 112 Stunden genommen, zeigte die Aetherschwefelsiiure- 
menge eine Steigerung von 0,7728 g¢ BaSO, bis 1,4339 g, 
den folgenden Tag war es wieder 0,7)83 gr. BaSO,. Die Indigo- 
ausscheidung an denselben Tagen zeigte 5,8, 5,6 und 7,8 mg. 


Aus diesen Untersuchungen geht also hervor: 

1. Dass Indol vom Darmkanal innerhalb 24 Stunden durch 
den Harn ausgeschieden wird. 

2. Dass 1,0 ¢ Indol deutliche Vergiftungssymptome bei 
einem mittelgrossen Hunde hervorzubringen im Stande ist. 

3. Dass eine geringere Menge Aetherschwefelsiiure, als dem 
vegebenen Indol entspricht, ausgeschieden wird. 

+. Dass etwa die Hiilfte von dem gegebenen Indol als 
indigobildende Substanz ausgeschieden wird. 

5. Dass neben indoxvlschwefelsaurem Kalium auch andere 
gepaarte Schwefelsiiuren gebildet werden. 

6. Dass die Indigoausscheidung unter normalen Verhiilt- 
nissen bei gleichmiissiger Nahrung keine constante Groésse bildet. 

7. Dass die Aetherschwefelsiiuren unter letzterwihnten 
Verhiiltnissen auch durchaus nicht immer eine fast constante 
(irdsse_ bilden. 

8. Dass es kein constantes Verhiiltniss zwischen Indican 
und Aetherschwefelsiure gibt. 

Q Dass Kochen der Nahrung ohne Einfluss auf Indican 


und Schwefelsiiureausscheidung ist. 


1) Masson, Des Matiéres colorantes du Groupe Indigo ete. Arch 
de Physiologie norm. et pathol. Bd. 2 1, 1874, S. 961. 

2) Niggeler, Ueber Harnfarbstoffe aus der Indigogruppe. Arc). 
f. experiment. Pathologie und Pharmakologie, Bd. III, 1875, 5. 70. 





Liingere Zeit nachdem diese Untersuchungen beendigt 
waren, hat es sich gezeigt, dass die Indigobestimmungen nach 
einer Methode ausgefiihrt sind, welche nicht immer brauchbar 
ist, warum ich die Methode spiiter modificirt habe. ?) 

Diese Modification scheint jedoch ohne Bedeutung zu sein, 
wenn es sich um Hunde handelt, die eine Nahrung bekommen, 
wie die in meinem Versuche war. Fremde Bestandtheile, 
welche stérend auf die Titrirung einwirken, kommen niimlich 
unter diesen Umstiinden kaum in betracht. Um den mdég- 
lichen Fehler zu finden, habe ich Kontrollversuche mit zwei 
Hunden ausgeftihrt, welche mir von Herrn Prof. S. Torup in 
dem physiologischen Institut der Universitit giitigst zu meiner 
Disposition iiberliefert wurden. Die Thiere bekamen 450 g 
Fleisch, 50 g Fett und 150 ¢ Reis pro Tag. 

Die Indicanbestimmungen wurden tiiglich ausgefiihrt und 
zwar mit Parallelbestimmungen nach meiner ersten und meiner 
modificirten Methode. Das Resultat war wie folgt: 








Versueh [. Versueh If. 
—— Harn- Alte Modific. ae Harn- Alte Moditic. 
menge Methode Methode menge  Methode Methode 
1899 é 1899 
6.1. 230 1,33 mg 0.78 mg] 25.1. 680 5,74 mg) 3,71 mg 
8. 780 (7,70 » (506 » 26, 1240 10.08 >» | 745 » 
3 760 |2,34 >» |211 » ai. 1370 14.01 » | ORB >» 
10. 600 (2.85 » 2.26 » 28, 1100 21.75 17.25 » 
L1. 650 12.73 » |254 » 24), 1030 2090 » 18.00) » 
12. 600 O82 » O82 » 30. 1470 25,32 23,41 
13. 800 (2.85 » 2,89 dt. 600 8,22 8.02 
1.11. 880 30.89 29,12 » 
2 1140 13.71 » (12,23 » 
BS 220 10.13 9.11 





Die beiden Hunde waren vor der Untersuchung mit ge- 
mischten Abfiillen gefiittert. Am Anfang beider Perioden gibt 
ineine urspriingliche Methode Werthe, die etwas zu hoch 

1) Wang, Weiteres iiber die quantitative Bestimmung des Harn- 
ndikans. Zeitschr. f. physiol. Chemie, Bd. XXVII, 1899, S. 135. 














sind, Der Unterschied zwischen den beiden Verfahren nimi: 
doch allmiihlich ab, sodass die Differenz, welche sich in dem 
einen Falle ergibt, zu klein ist, um den Resultaten gegeniiber, 
welche meine Fiitterungsversuche mit Indol gegeben haben, 
eine Rolle spielen zu konnen. 

Ich werde schliesslich auch diese Gelegenheit benutzen. 
Herrn Prof. E. Salkowski sowohl fiir das Interesse, womil 
er meiner Arbeit gefolgt ist, als auch fiir die freundliche Ueber- 
lassung des Untersuchungsmaterials herzlichst zu danken. 


Kristiania. den 9. Mai 1899. 
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Ueber die Krystallformen der Albumine. 
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(Der Redaction zugegangen am %. Juni 1809. 


Nachdem die mannigfachen Versuche, das Kieralbumin in 
krvstallisirter Form zu erhalten, schliesslich von Erfolg begleitet 
gvewesen waren, gelang es weiteren Untersuchungen, die zuers! 
angewandte Methode zu vervollkommnen und weiter auszu- 
bauen. Im Laufe der letzten Jahre ist jedoch das Ovalbumin 
mehr in den Hintergrund getreten, und das Interesse hat sich 
vorwiegend den Krystallbildungen des Serumalbumins zugewandt. 
Hinsichtlich der Deutung der verschiedenen Formen ist indessen 
noch keine Uebereinstimmung erzielt worden.  Krystalle des 
Lactalbumins sind bisher tiberhaupt nicht) zur Darstellung 
eelangt. 

Durch meinen Collegen C. A. Pekelharing, dem ich 
ein reiches Material verschiedener Albuminkrystalle verdanke, 
bin ich zu einem erneuten Studium der ganzen Frage angeregt 
worden, und sollen dementsprechend die morphologischen und 
physikalischen Eigenschaften dieser Substanzen in) den nach- 
folgenden Zeilen im Zusammenhange erdrtert werden. 


Alle iibrigen krystallisirten Eiweisskorper —_— pflanzliche 
wie thierische — sind ausser Betracht gelassen worden, da 


die Unterschiede sowohl in Bezug auf ihre Krystallformen, als 
auch hinsichtlich anderer Eigenschaften doch zu erhebliche 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. NAVI 3a 
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sind, um ohne Weiteres in dieser Hinsicht verwandtschaftliche 


Bezichungen zu den Albuminen feststellen zu koOnnen.}) 

Krvstallisirte Albumine sind bisher fast) ausschliesslich 
durch Zusatz emer Losung des neutralen Ammoniumsulfates 
erhalten worden, oline dass dieses Salz dabei in nachweisbaren 
Mengen in dieselben eintritt. Vielmehr: liisst sich aus dem Ge- 
sammtverhalten nur der Schluss ziehen, dass das schwefel- 
saure Ammon bet dem Krystallisationsprocess lediglich die 
Rolle eines «agent minéralisateur» spielt. E. Harnack hat 
allerdings geglaubt, wirkliche Verbindungen des Ejieralbumins 
mit dem Ammoniumsulfat erhalten zu haben, die indessen — 
wie selbst zugegeben wird sehr elweissarm sind (etwa 5° 0).%) 
Sowohl F. Hofmeister’) als S. Gabriel!) haben die Richtig- 
keit dieser Angabe, zum Theil bereits aus theoretischen Griinden. 
in Zweitel gezogen. 

Es liisst sich nun thatsiehlich der Nachweis fiihren, dass 
Harnack in einem Irrthume befangen war. Das Ammonium- 
sulfat zeigt niimlich eine lebhafte Neigung, wahrend des Krystalli- 
sationsprocesses Partikelchen der Mutterlauge einzuschliessen. 
Bringt man daher einen Tropfen einer reinen, wiisserigen 
Losung auf den Objecttriiger, so gewahrt man nach dem Ver- 
dunsten in den ausgeschiedenen Krystillchen unter dem Mikro- 
skop zahlreiche Fliissigkeitseinschliisse, die sehr hiufig die Formen 
des Wirthes besitzen und meistens mit einer Libelle versehen 
sind. Auch Gaseinschliisse stellen sich zuweilen ein. Fiigt man 
der Salzl6sune Fuchsin oder einen anderen Farbstoff hinzu, 


1 ALF. W. Schimper. Ueber die Krystallisation der eiweissartigen 
Substanzen. Zeitschr. f, Krystallogr., Bd. V, Leipzig 1881, 5. 131—168. 

Neuere Litteratur bet L. Maillard. La cristallisation des matiéres 
albuminoides et les cristatloides protéiques de la micrographie. Revue 
vénérale des sciences pures et appl., T. IX, Paris 1898, p. 608. 

2, Studien iiber das sogenannte aschefreie Albumin. Ber. d. deutsch. 
chem. Gesellsch.. Bd. XXIII, 2. Berlin: L890, 5. 37-45. - 

3) Ueber die Zusamimensetzung des krystallinischen Eieralbumins, 
diese Zeitschr., Bd, XVI, L892, 5. 188. 

t) Bemerkungen iiber Hofmeister’s krystallinisches Eieralbumin, 
diese Zeitschr., Bd. XY, 


1891. S. 462. 
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<0 bleibt die Substanz der sich ausscheidenden Krystalle vollig 
farblos . die eingeschlossenen Partikel der Mutterlauge er- 
scheinen dagegen lebhaft gefirbt. 

In ganz jihnlicher Weise wiederholt sich die Erschemung, 
wenn man eine kleine Probe des in einer Ammoniumsulfat- 


ljsung suspendirten Breies von Albuminkrystillchen —_ gleich- 
ciiltig ob von Serum oder Eieralbumin — auf den Objecttriiger 


brinet. In Folge des Verdunstens scheiden sich  zuniichst 
Tiifelchen und Siiulen des schwefelsauren Ammons aus, die 
krystallographisch wohl begrenzt erscheinen. Mit dem volligen 
Kintrocknen gelangt eine zweite Generation zur Ausscheidung, 
die aus kleinen, aneinander gereihten, hiiufig trichitisch ge- 
kriimmten Nadeln besteht. Das zwischengeklemmte, nunmehr 
amorph gewordene Albu- 
min stellt gleichsam einen 
Grundteig dar. Das Prii- 
parat bietet somit das ty- 
pische Bild der Intersertal- 
oder Ophitstructur, die in 
diesem Falle dadurch zu 
Stande kommt, dass der 
erstarrende und  wider- 
standsfihiger = werdende 
Albuminbret das  Aus- 
scheiden wohl ausgebil- 
deter Krvstalle — verhin- 





dert. Behufs Ceberwindung Fig. 1. 

dieses Widerstandes ist denn auch das Ammoniumsulfat ge- 

zwungen, die Nadel- und Trichitenform zu wiihlen. (Fig. 1.)4) 
Bereits bei Anwendung schwacher Vergroésserungen ge- 

wahrt man, dass die erste Generation zahlreiche Interpositionen 

enthilt, und zwar neben Einschliissen von Fliissigkeit) auch 

solche von amorph gewordenem Albumin. Hieraus ergibt sich, 


1) Aus reiner Lésung entstehen nur Formen, welche denen der 
ersten Generation entsprechen. Die zwischen denselben  befindlichen 
Riiume bleiben leer. 


oe titggcae oe 
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dass die «schon krystallisirten Verbindungen des Albumins mit 


schwefelsaurem Ammon in gut ausgebildeten Tafeln und Siiulen 
die Harnack erhalten zu haben geglaubt hatte, nichts Anderes 
darstellen, als) Krystalle des) Ammoniumsulfats, denen Parti- 
kelchen des Albumins eingelagert sind. 

In Anbetracht des Umstandes, dass bei der Untersuchung 
von Albuminen so hiiufig Krvstallbildungen des Ammonium- 
sulfats zur Beobachtung gelangen und alsdann lereht zu Ver- 
wechslungen Anlass geben kOnnen, moége es gestattet sein, die 
Krvstallformen dieses Salzes, so wie dieselben sich unter dem 
Mikroskop offenbaren, kurz zu beschreiben. 

Die auf dem Objecttriiger sich ausscheidenden Individuen 
stellen in der Regel Tiifelchen von rectanguliirer Form dar. 
Dieselbe wird bedingt durch das Vorherrschen des Makro- 
pinnkold » Poe (100). welches auch den siiulenf6rmig ausge- 
bildeten Krystillehen niemals fehlt. Neben den Prismentlichen 
erscheinen auch diejenigen des Makrodoma sehr hiiufig, wiihrend 
Pyramidentlichen sellener auftreten und dann zuweilen un- 
vleichmiissig entwickelt) sind, sodass die Individuen einen mono- 
klinen Habitus zur Schau tragen. Typisch fiir die mikroskopischen 
(iestalten ist die von V. v. Lane gegebene Abbildung. *) 

In Uebereinstimmune mit den Anforderungen des rhom- 
bischen Systems an die optischen Eigenschatien zeigen die 
Krystillchen zwischen gekreuzten Nicols stets Ausloschung, sobald 
eine Prismenkante mit dem Nicolhauptschnitte coimeidirt oder 
senkrecht dazu steht. Der Charakter der Doppelbrechung ist 
ein positiver. Bei Anwendung convergenten polarisirten Lichtes 
velangen Axenbilder nicht) zur Beobachtung, da das Makropina- 
koid x Px (100), mit dessen Fliiche die Krystalle dem Object- 
vlase aufliegen, Ebene der optischen Axen ist (a= ist die 


optische Normale).?) Da y—a@— 00,0121, so ist erst bei einer 
m 
1) Untersuchungen tiber die physikalischen Verhiltnisse kKrystalli- 
sirter Korper. Sitzgsber. k. Acad. d. W. Wien. Math. naturw. Cl. XXXII. 
1858, S. 96, Taf. Il. Fig. 8. 
=) A, Des Cloizeaux, Nouvelles recherches sur les propriétés 
optiques des cristaux naturels et artificiels. Mém. prés. par div. savants 


i TInst. de France. XU. Paris 1867, p. 96. 
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Dicke von 0.0412 mm. das Roth erster Ordnung im polarisirten 
Lichte zu gewahren. Bei der Einbettung der Krystallchen in 

Canadabalsam erscheinen ihre Riinder als zarte Linien. da der 
- a— 6 +f oe . 

: mittlere Brechungsexponent - 1o264') nur wenig 
von dem des Einschlussmittels abweichet. 
Indem wir nunmehr zu einer Besprechung der Krystall- 
formen der Albumine tibergehen, sollen zuniichst diejenigen des 
' Kieralbumins gesondert von denjenigen des Serumalbumins, und 


daran anschiiessend die Gestalten des Lactalbumins, betrachtet 
werden. Am Scehlusse wird sich die Gelegenheit darbieten, 


die Eigenschaften der genannten Eiweissk6rper mit etnander 


} ‘ 
zu vergleichen. 

' lL. Kieralbuimin. 

| KF. Hofmeister hat zuerst den Weg gewiesen, auf wel- 
chem das krvstallisirte Albumin erhalten werden kann. *) Nach- 
dem das aus dem geschlagenen Hiihnereiweiss, unter Zusatz 
von Ammonsulfat, sich ausscheidende Globulin abfiltrirt worden 

| 


ist, setzt man das Filtrat dem Verdunsten aus, woraut das 
Albumin im amorphen Zustande zum = Absatz gelangt, tndem 
sich ausschliesslich Globuliten bilden. Dureh wiederholtes Aul- 
lOsen in halbgesiittigter Lo6sung des schwetfelsauren Ammons 
velang es endlich, wiihrend des Verdunstenlassens die grosste, 
wenn nicht gar die gesammte Menge des Albumins in Gestalt 
sphaerolithischer Aggregate zarter Nadelchen zu erhalten. Auch 
isolirte Niidelchen und schiefwinklige diinne Plittchen wurden 
heobachtet. S. Gabriel konnte die vorstehenden Mitthetlungen 
erginzen und zugleich darthun, dass man auf einem emfacheren 
Wege bereits im Stande ist, Krystallformen zu erzeugen. *) 


1) Bestimmungen der Hauptbrechungsexponenten des Amroniuim- 
sulfates hat man M. Erofjeff zu verdanken. (Sitzgsber. Akad. Wien. 
Math. naturw. Cl. LV. 2. Abthle. L867. S. 5-45. 

2 Ueber die Darstellung von krystallisirtem Eieralbumin und die 
Krystallisirbarkeit colloider Stoffe: diese Zeitschrift, Bd. XPV. L890, 5. 166. 

® bemerkungen tiber Hofmeister’s krystallinisches Eieralburnin ; 
diese Zeitschrift, Bd. XV, 1890, S. 457. 
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Kinige Jahre spiiter verdffentlichten St. Bondzviiski 


und L. Zoya die Resultate ihrer Untersuchungen iiber diesen 
(regenstand, ! ks gelang diesen Forschern relativ grosse 
Individuen omittelst fractionirter Krvstallisation zu erhalten. 
Dieselben wurden von EL. Artini folgendermassen beschffe- 
ben: 

kes sind Tafelchen, deren) Flichen héchstens 6 Seiten 
besitzen. Die Seiten ¢ und c¢ fehlen manchimal. Die Messung 


der Supplementzirkel ergab : 





fiir oa { C= 71° 
a/\ 0 = 67° 
o A a’ = 42° 
4 CG a lin polarisirten Lichte, 
\ . : : } one a 
Jp? , ber gekreuzten Nicols 
‘ / . . 
ra - untersucht, zeigen sie 
¢ UY a 
\o’ | keine merkliche Doppel- 
| Cr’ Fd 


———-—-—-___~ brechung. Es ist anzu- 
hehmen, dass es sich um Krvstalle des monoklinischen oder 
triklinischen Systems handelt. 

Angaben tiber die Darstellung reinerer krystallisirter Pro- 
dukte hat man Panormotf zu verdanken, doch unterblieb 
daber eine Beschretbung der erzeugten Formen. 7) 

Kndlich haben sich noch F. Gowland Hopkins und 
S.N.Pinkus mit diesem Korper beschiiftigt. Es gelang ihnen, 
durch Zusatz von verdiinnter Essigsiiure zu dem mit Ammonium- 
sulfatlosung versetzten Eiweiss einen vollig  krystallinischen 
Niederschlag, aus Agegregaten von Nadeln bestehend, zu er- 
halten, ohne dass noch Spuren amorpher Substanz vorgefunden 
wurden.*) Wie sich aus dem Hinweise auf die in dem Werke 


1) Veber fractionirte Krystallisation des Eieralbumins; diese Zeit- 
schrift, Bd. XIX, 1894, 8. 5. | 

2) Sur la composition de Valbumine de loeuf de poule. Bull. Soc. 
chim. de Paris (3) XVII. 1897, p. 595. Auszug aus Journ. de la Soc 
physico-chimique russe ANVITT, p. 614 

3) Observations on the crystallisation of Animal Proteids. Journ. 
of Physiology XNI. London TS98, p. 13: 


io 
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von k. A. Schiifer gegebene Abbildung ergibt.?) beschriinkte 
sich die Darstellung auf sphiirolithische Aggregate, wie sie in 
iibnlicher Gestalt, wenn auch vielleicht von geringerer Grosse, 
bereits von Hofmeister beschrieben worden, waren. 

Ich gehe nunmehr dazu tiber, zuniichst die an den Hof- 
meister schen Sphirolithen angestellten Beobachtungen mitzu- 
theilen. Die strahligen Aggregate erweisen sich unter dem 
Mikroskope aus stark lichtbrechenden, farblosen, oft zugespitzten 
Niidelchen) zusammengesetzt.. Ein schwacher Druck auf dem 
Deckglase geniigt, um die ausserordentlich weiche Masse zur 
Zertheilung zu bringen. Die Liinge der Niidelchen konnte zu 
O.01—O0.021 mm. gemessen werden, withrend die Dicke 
hochstens O.COLS mm. betrigt. bis zu ihrer ZerstOorung durch 
Schimmelbildung., nach Ablauf eines halben Jahres, blieben die 
Formen durchaus unverindert. Die) Doppelbrechung dieser 
Niidelchen ist eine so ausserordentlich schwache, dass dieselbe 
nur ausnahmsweise wahrgenommen werden kann. Das charak- 
teristische Kreuz der Sphiirolithe, wie sich dasselbe zwischen 
— Nicols offenbaren muss, wurde denn auch niemals  be- 
obachtet. 

Da diese Gebilde sich zur Bestimmung der Krystall- 
gestalten als giinzlich unzureichend erwiesen hatten, ging Herr 
Pekelharing dazu iiber, sich der von Hopkins und Pinkus 
vorgeschlagenen Methode zu bedienen. Aut diesem Wege 
velang es denn auch = gréssere und wohlbegrenzte Individuen 
und zwar sowohl aus frischem Hiihnereiweiss, als aus dem 
Kiweiss des Handels zu gewinnen. Die aus der letzterwiihnten 
Substanz erhaltenen Krystiillchen waren vorherrschend von 
splessiger Gestalt (Fig. 2a), anscheinend hemimorph, indem 
eine spitze Pyramide an der Unterseite von einer Basisfliiche 
hegrenzt erscheint. Daneben bemerkt man auch rectanguliire 
Leisten von 0,01—0,03 mm. Liinge und bis) zu 0,006 mm. 
breite. Die Individuen sind farblos und JOéschen = zwischen —+- 
Nicols parallel und senkrecht zur Basis aus. Die Interferenz- 
farben bewegen sich zwischen dem Eisengrau und Lavendel- 


1) Text-Book of Physiology I. Edinburgh & London, 1894. p. 44 
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grau erster Ordnung. Der Charakter der Doppelbrechung ist 


ein positiver. 

Weit gréssere Krvstalle konnten aus dem frischen Eiweiss 
geziichtet werden. Die scharf begrenzten sechsseitigen Saulen, 
neben denen noch = zahlreiche zarte Nidelchen auftraten, er- 
reichten eine Liinge von O,4—0,15 mm. und eine Dicke von 
0.003—0,021 mm. Der hemimorphe Charakter gelangte bei 
ihnen nicht in deutlicher Weise zum Ausdruck, da an den 
heiderseitigen Enden in der Regel nur die Basis als Begrenzungs- 
fiche auftrat und Zuschiirfungen durch eine Pyramidenfliche 
seltener zu gewahren sind. Die optischen Eigenschaften er- 
wiesen sich als vollig mit dem = vorigen Priiparate tiberein- 
stimmende. = y—a_ konnte  anniithernd zu 0,0016 bestimmt 
werden. Durch Umkrvstallisiren gelangten noch einige andere 
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Fig. 2. 





Formen zur Beobachtung, die ebenfalls einen prismatischen 
Habitus zur Schau trugen, indessen deutlich hemimorph waren, 
indem an dem einen Ende eine Pyramide auftrat, wihrend an 
dem entgegengesetzlen sich der Krystall in einzelne Niidelchen 
gleichsam  aufléste (Fig. 2b). Zugleich mit diesen Formen 
gelangten auch langgestreckte Nadeln und strahlige Aggregate 
derselben zur Entwicklung. 

Die im Vorstehenden mitgetheilten Beobachtungen stehen 
im Widerspruch mit den von Bondzynski und Zoja_ ge- 
machten Angaben. Eine Schwerléslichkeit der Albuminkrystalle 
in halbgesiittigter Ammoniumsulfatlbsung habe ich ebensowenig 
zu beobachten vermocht, wie die von Artini beschriebenen 
und abgebildeten Krystallformen, Gegeniiber der bemerkung, 
dass ein Priiparat, welches nur «Eiweisskugeln» enthielt, inner- 











halb dreier Tage als zum gréssten Theile aus Krystallen  be- 
stehend sich erwies, muss ich hervorheben, dass nach meinen 
Erfahrungen die im Laufe eines vollen Tages zur Ausscheidung 
velangten Individuen sich durch grosse Bestiindigkeit hinsichtheh 
ihrer Form und Grosse auszeichnen. Ob sich in dem erwiihnten 
Falle nicht etwa Krystalle des schwefelsauren Ammons gebildet 
hatten, bin ich ausser Stande zu entscheiden. 

Eine bekannte Eigenschaft der Albumine ist, dass die- 
<elben begierig Farbstoffe an sich reissen. Durch Zusatz von 
Siiurefuchsin, Eosin, Carmin, Methyvlenblau u.s. w. erhalt) man 
<chone Firbungen und der Vorgang ist ein so lebhafter, dass 
der Farbstoff, falls nieht im Ueberschuss hinzugeliigt, von den 
Albuminkrystallen vollig an sich gerissen wird. Die tiberstehende 
Ammoniumsulfatlbsung wird dann wieder farblos. Eine der- 
artige Erscheinung hat O. Lehmann bereits bei Krvstallen 
organischer Verbindungen allgemein verbreitet gefunden.!) Das 
Tinctionsmittel haftet sehr fest und ist nicht leicht wieder 
auszuziehen., 

Unter dem Mikroskop lassen die gefiirbten Krystillchen 
nicht allein nicht die geringste Aenderung threr Formen wahr- 
nehmen, sondern heben sich im Gegentheil mit grosserer Schirte 
als bisher von der umgebenden Fliissigkeit ab. Der Farbstotf 
befindet sich in ihnen in diluter, giinzlich gleichmiissiger Ver- 
theilung, so dass dickere Individuen intensiver gefirbt  er- 
<cheinen, als diinnere. Wiihrend die letztgenannten tiberhaupt 
keinen Pleochroismus erkennen lassen, ist) derselbe auch an 
den grésseren Krystallen nur ein ganz ausserordentlich schwacher., 
lm Uebrigen wird aber durch die Fiirbung keine Aenderung 
der optischen Eigenschaften bewirkt. Aut Grund des Gesammi- 
verhaltens gelangt man zu dem Sehluss, dass die verschiedenen 
Farbstoffe keine chemische Verbindung mit dem Albumin. ein- 
gehen, sondern dass man sich, in Cebereinstimmung mit der 
von O. Lehmann. geiiusserten Ansicht. den Vorgang so vor- 
zustellen hat, dass der Farbstolf zwischen den Molekeln ab- 


1) Veber kiinstliche Firbung von Krystallen und amorphen Korpern. 
Wiedemann’s Annalen LI. 1894, 5. 42. 








eeclagert wird.'; Selbst wenn die von E. Middeldorf de; 
Albuminmolekeln zugeschriebene, geradezu ungeheure Grosse * 
sich als eine tibertriebene herausstellen sollte, so unterliegt e- 
doch kaum eimem Zweifel. dass dieselbe eine recht betriieht- 
liche ist. Gegentiber der Thatsache, dass die aus reiner LOsune 
ausgeschiedenen Albuminkrystalle nach dem = Eintrocknen sofort 
zeriallen, steht die andere, dass die Krvstaile, sobald dieselben 
einen Farbstoff oder auch andere Substanzen in sich aul- 
eenommen haben. nach dem Eintrocknen thre Gestalt) zu er- 
halten wissen, wenngleich thre Substanz amorph geworden ist. 
Man geht wohl in der Annahine nicht fehl. dass die erwiihnten 
Stoffe durch thre Einlagerung zwischen den Molekeln gleichsam 
ein festes Geriist bilden. das die Form des zerfallenden Albu- 
mins zu erhalten im Stande ist. Es gibt kaum eine krystallisirt 
Substanz, die in so ausgedehntem Maasse. einem Schwamme 
eleich, fremde Substanzen in gelOstem Zustande in sieh auf- 
nimmt, wie das Albumin. Die Zahl ihrer Verbindungen wiirde 
sich bis ins Ungemessene steigern, wollte man bei einem. der- 
artigen Vorgange jederzeit die Bildung chemischer Verbindungen 
annehmen. Die crwithnten Verhiltnisse moégen durch eimige 
Beispicle erliutert’ werden. Werden dem = Krystallbret einige 
Tropfen emer Goldchloridlésung hinzugefiigt, so fairben sich die 
Albumin-Individuen sofort intensiv gelb. Naeh dem Eimtrocknen 
bleiben sie anschemend vollig unverindert, doch ist ihre Sub- 
stanz amorph geworden. Bei der Behandlung mit Silbernitrat 
bleiben die Krystalle ebenfalls erhalten. Der Nachweis, das 
sie das genannte Salz in sich aufgenommen haben, kann da- 
durch leicht) gefiihrt werden, dass die Individuen unter dem 
Kinfluss des Liehtes eine braune Fiirbune annehmen. Noch 
Charakteristischer war ein mit) einer” Fliissigkeit von hohem 
spec. Gewichte (3.8), niimlich dem Cadmiumborowolframat. 
angestellter Versuch.  Wurde dieselbe dem = Krystallbrei des 
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2) Ueber den Schwefel der serum-Albumin-Krvstalle und deren 
> ae 
Verdauungsprodukte. Verhandl. phys. med. Gesellsch. N. FL. XXXL. 1897 
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\lbumins hinzugetiigt, so trieb derselbe zuniichst auf der Ober- 
‘iche. Miissiges Sehiitteln oder Umriihren mittelst emes Glas- 
tabes erwies sich als vollig ausreichend, um eine gleichmiissige 
\Mischung zu erzielen. Nach kurzer Ruhezeit setzte sich jedoch 
ie gesammite Krystallmasse an dem Boden des Getfiisses ab, 
dy unumstosslicher Beweis datiir, dass die Individuen das 


Cadmiumsalz aufgesogen hatten, und zwar in concentrirter Form, 
enn sonst hitten dieselben noch immer nicht zu Boden zu 
-inken vermocht. Bei der Betrachtung unter dem Mikroskop 
erwiesen sich die farblosen) Krystillchen  hinsichtlich  threr 
Formen unveriindert, im Uebrigen waren sie. stiker lieht- 
brechend geworden, da das aufgenommene Cadmitmboro- 
wollramat emen hohen bBrechungsexponenten. niimiich 1.7. 
besitzt. Nach dem Verdunsten der Losung blieben die Gestalten 
des Albumins vollstiindig erhalten. 

Auch Situren, die im Stande sind, aus Albumuiniosungen 
einen amorphen Niederschlag zu erzeugen, wissen den Albumin- 
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krvstallen nichts anzuhaben. Behandeli man die letztgenannten 
y Bb. mit Pikrinsiure oder mit) Chromsiiure, so werden sie 
infensiv gelb gefirbt. wihrend die Krystallformen, sowie die 
oplischen Eigenschaften keine Aenderung erkennen lassen. Naeh 
dem Eintrocknen bleiben die Gestalten auch noch erhalten. 
He jedoch durch Hinzutiigen eines Tropfen Wassers sofort zer- 
~fort werden unter Abscheidung amorphen Albumins. 

Noch auffiiliiger ist das Verhalten des tbermangansauren 
Kalis.t) Kine Rethe von Forschern hat die energische Wirkung 
desselben auf das in) Lésung betindliche Albumin | studirt. 
liir unsere Zwecke geniigt es, hervorzuheben, dass sofort, 
unter Bildung einer” steifen Gallerte, ein schwarzbrauner, 


1; Ausfiihrliche Litteraturangaben bei R. Maly, Untersuchungen 
iber die Oxydation des Fiweisses mittelst Kaliumpermanganat. Sitzungs- 
ber. Akad. Wien. XCI. Abth. 2. 1885. 8. 157. ©. Loew. Ueber Eiweiss 
und die Oxydation desselben. Journal f. prakt. Chemie. N. F. XXNNI, 
ISSO. S. 153. St. Bondzynski und L. Zoja, Ueber die Oxydation det 
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Liweissstoffe- mit Kaliumpermanganat. Diese Zeitschrift Bd. XIN, 184, 
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voluminOser Niederschlag entsteht. Wird dagegen zu dey) 


Krystallbret Kalitumpermanganatlosung hinzugeftigt, so nimi 
derselbe zwar eine lichtkaffeebraune bis schwarzbraune Fiirbune 
an, zu emer Gallertbildung kommt es jedoch nicht. Ebenso- 
wenlg zeigt die klare, tiberstehende Fliissigkeit die Reactioner 
der Oxyprotsulfonsiiure. Untersucht man unter dem Mikroskoy, 
so erweisen sich die Krvstallformen als ganzlich unversehr 
veblicbene. Die einzige wahrnehmbare Veriinderung besteht in 
einer intensiv gelbbraunen bis dunkelbraunen Fiirbung dey 
lndividuen.,  Liisst man auf dem Objectglase eintrocknen, sv 
bleiben Gestalt und Firbung zuniichst unveriindert und wird 
nur die Substanz isotrop, dabei zugleich auch im Wasser un- 
lOslich, so dass sie leicht isolirt und als) Praparat) dauernd 
erhalten werden kann. Nach Ablauf weniger Tage tritt) bereits 
Bleichung ei. In allen Fiillen, in denen man im Zweifel ist, 
ob Aluminkrystalle vorliegen, kann diese scharfe und eharak- 
teristische Reaction nur anemptohlen werden. ?) 

Andere Mittel, die Krvstallformen des Albumins— festzu- 
halten, sind bereits friiher durch Hofmeister und Giirber 
in Vorsehlag gebracht worden. -) 

Der Erstere behandelte den Krystallbrei mit) Alkohol, der 
Letzigenannte erwiirmte denselben in der Mutterlauge. — In 
beiden Fallen hérte die nunmehr wasserunléslich gewordene 
Substanz auf krvstallinisch zu sein. Uebrigens liisst sich die- 
selbe in ebenso vortrefflicher Weise tingiren, wie dieses mil 
dem krvstallisirten Albumin der Fall ist. 

Mit dem in der Mutterlauge aufbewahrten coagulirten 
Albumin geht im Laufe mehrerer Wochen eine Verinderung 
vor sich, indem dasselbe wiederum doppelbrechend wird. Die 
Individuen lOschen alsdann abermals gerade aus, sind nunmeli 


1) Genau dieselbe Reaction zeigt tbrigens auch das coagulir! 
Albumin. 

2) Den Erfahrungen des Herrn Pekelharing zu Folge. kinn: 
unverinderte Albuminkrvstalle als mikroskopische Dauerpriiparate |! 
einer Einbettungstltissigkeit, die zu %3 aus Glycerin und zu ‘4s aus con- 
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centrirter AminonsullatlOsung besteht. erhalten werden. 
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aber optisch negativ geworden, Von einer restitutio in integrum 


kann umsoweniger die Rede sein, als das Albumin auch jetzt 
noch in Wasser unloslich bleibt. Die Doppelbrechung ist eine 
ausserordentlich schwache, und an den kleineren  Individuen 
fiberhaupt nicht zu gewahren. 

Sobald man das doppelbrechend gewordene Albumin auts 
Venue mit der Mutterlauge erwiirmt, so wird es wiederum) iso- 
ivop. Die Krystallformen bleiben dabei in deutlichster Schiirfe 
erhalten, um nach Ablauf von 38 Wochen abermals doppel- 
brechend zu werden. Die Individuen l6schen gerade aus und 
ind optisch negatiy. 


2. Serumalbumin. 


Der Entdecker des aus dem Serum des Pferdeblutes zur Aus- 
-cheidung gelangenden krystallisirten Albumins ist A. Giirber. 
Wihrend derselbe bei Anwendung der Hofmeister schen Me- 
thode erst im Verlaufe von 3—% Wochen Aggregate zarter 
Nidelchen zu erhalten vermochte, gelang es ihm imiittelst einer 
anderen. zuniichst nicht beschriebenen Methode, wohlausgebildete 
Krvstalle zu erhalten, und zwar glaubte Giirber drei (spiiter 
vier) verschiedene kKrvystallisirbare Albumine unterscheiden zu 
konnen. Die erste Modification, krystallisirt in’ hexagonalen 
Prismen bis zu fast 1 mm. Liinge, eine zweite stellt lang- 
gestreckte Nadeln mit) zugespitzten Enden dar, wiithrend die 
dritte ebenfalls in Gestalt von Nadeln erscheint. deren Enden 
wher abgestumpft sind. Die letzterwithnten Formen  erwiesen 
sith als «wenig oder nicht doppelbrechend ». 4) 

In einer zweiten Mittheilung theilte) derselbe Forscher 
einige ergiinzende Beobachtungen mit und tiess sich, nach 
vusdriicklicher Anfrage, auch dazu herab einen Zipfel des 
Schleiers zu liften, mit dem seine Methode bisher bedeckt 
worden war.?) Aber erst in der ausfithrlichen Abhandlung 


1) Krystallisation des Serumalbumins. sitzungsber. der physik 
med. Gesellsch. 1894, Wiirzburg 1895, 5. 145 
2) Serumalbuminkrvstalle. Sitzungsber. der plivsik. med. Gesellsch 


INOS. Wiirzburg 1896. 5. 26. 
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von A. Michel wurde derselben eine genaue Beschreibung 7) 


Theil. Das Verfahren beruht, wie bei dem am Elereiweiss An- 
wendung findenden, auf der Abscheidung der Albuminkrvsta|le 
miittelst Ammoniumsulfatlosung. Dieselbe gelangt jedoch — in 
concentrirter. Form und dann noch unter bestimmten Vor- 
-ichtsmassregeln zur Verwehdung. }) 

Die als Fraction [ bezeichneten” Krvystalle, von denen 
Giirber in der zuletzt erwihnten Arbeit) auch eine photo- 
graphische Abbildung gibt, erreichen eine Liinge von tiber ft min. 
Dieselben erscheinen «auf der einen Seite abgerundet, auf der 
anderen Seite endigen sie In einer sechsseitigen) Pyramide 
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peeeerent Wir haben es hier augen- 
scheinlich mit einer Combination 
f L\ des Protoprismas mit) der Pro- 
im topvramide zu than, wiithrend 
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| durch das Hinzutreten von nu 


~ I | La einer Basisthiche der hemi- 
2 Ob O morphe Charakter deutlich her- 
oa — vortritt. Auch Zwillingskrystalle 








rig. 3. sind zu beobachten, bei denen 
die Basis zugleich Zwillingsebene und Zusammensetzungsfliche 
ist. Maillard hat gelegentlich seiner sorgfaltigen Unter- 
suchungen noch eine weitere Combination wahrgenommet 
‘Fig. 3e), an der neben dem = Protoprisma zwel Pyramiden 
auftreten, wiithrend das eine) Ende abermals durch die Basi 
eine Abstumplung erfiihrt.2) Wie Giirber zuerst hervorgehobeu 
hat, sind die Krystalle positiv doppelbrechend. 
Die Krystalle der Fraction IL erscheinen weit seltenc 
und dann auch nur in geringer Menge. Ihre Gestalt wird ais 
eine total verschiedene bezeichnet, dagegen die Aehniichke: 


1, Zar Kenntniss der Giirberschen Albuminkrystalle. Mit ein 
Nachtrage von A. Giirber. Verhandl. der physik. med. Gesellsch., N. F.. 
Bd. XXIN, 895. Wiirzburg 1896, 5S. 117— 1-4. 

2, La eristallisation des matiéres albuminoides. Revue général: 
des sciences pures et appl, T. IX, Paris 1898, 5. 610. 
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mit den Hofmeisterschen Eieralbuminkrystallen  hervorge- 
hoben. Nach der Abbildung zu urtheilen, besitzen die Indivi- 
duen Leistenform, die aus der Combination des Prismas mit 
der Basis resultirt. 

Die bet der Fraction Hl erhaltenen Gebilde stellten lange 
iiulenformige Nidelchen in hemimorpher Ausbildung dar. An 
dem einen Ende des Prismas erscheint stets eine Pyramide, 
wiihrend das entgegengesetzte durch eine Basisthiche  be- 
grenzt wird. 

Als Fraction IV werden endlich Nadeln besehrieben, die 
vedoch an den beiderseitigen Enden gerade abgestumpft sind. 

Auch Maillard hat die verschiedenen Formen, zum Theil 
nebeneinander auftretend, beobachtet. Die besonders charak- 
teristischen entsprechen der Giirber schen Fraction I (Fig. 3°) 
und Il (Fig. 3). 

Auf Grund der Untersuchung des mir von Herrn Pekel- 
haring zur Verfiigung gestellten Materials hege ich nicht den 
veringsten Zweifel mehr, dass die Gestalten der verschiedenen 
Modificationen dieses proteusartigen Korpers von einer und 
derselben Grundform sich ableiten lassen. Die Unterschiede 
heruhen lediglich auf der abweichenden Grosse und dem <Auf- 
treten verschiedener Combinationen. | 

Sehen wir von den so hiiufig sich einstellenden zarten 
Nadeln ab, die zu einer genauen Bestimmung nicht verwendbar 
sind, so stellt die einfachste Combination das Protoprisma mit 
der Basis dar. Hiervon lag mir ein Priiparat von grosser Rein- 
heit vor, bestehend aus Krvstiillchen von 0,2 mm. Liinge und 
his zu 0,006 mm. Breite, die stark lichtbrechend waren. Die 
lndividuen loschen gerade aus und sind optisch positiv. 

Kine zweite Modification entspricht genau den von Mail- 
lard abgebildeten (Fig. 35), sowie den von Giirber als Produkte 
der Fraction TD beschriebenen Krvstiillchen. Sie unterscheiden 
“ich von den yorhergehenden dadurch, dass die Prismen an 
dem einen Ende durch eine Pyramide, an dem entgegengesetzten 
durch die Basis begrenzt werden. Zuweilen tritt die Pyramide 
an beiden Enden auf. Die liingsten Individuen maassen 0.12 mm.. 
die breitesten 0,012 mm. 
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Die tibrigen, von Giirber (Fig. 5%) und Maillard (Fig. 3 
beschriebenen Formen entstehen ledighch durch das Hinzu- 
treten elniger welterer Fiichen. Dieselben sind mir dure} 
Autopsie nicht bekannt geworden. 

Giirber hat) zuerst) nachgewlesen, dass die Krystall: 
sich in vortrefflicher Weise tingiren lassen, ferner, dass die- 
selben durch Erwiirmen in der Mutterlauge unter vollstéindige: 
Erhaltung der Form in) Wasser unlostich und zugleich isotroy) 
werden, Ebenso verdankt man thm die erste Mittheilung., da-- 
diese amorphe Masse nach dreiwochentlichem Liegen in de: 
Mutterlauge wieder doppelbrechend, aber negativ wird. 

Die an den Serumalbuminkrystallen gemachten Wathr- 
nehmungen sind indessen noch nicht ausreichend, dieseiben 
ohne Weiteres einer) bestimmten  Wrystallklasse  zuzuweisen, 
wenngleich der Habitus dafiir spricht, dass sie der dihexagonil- 
pvramidalen angehéren.  Ausschlaggebend wiire in dieser Be- 
zichung erst die Untersuchung von Querschnitten im = conver- 
venten Licht. Die Herstellung derartiger Objecte muss in An- 
betracht der Wleinheit, der Weichheit) und Schliipfrigkeit de: 
Individuen als unthunlich @elten, so dass nach einem anderen 
Auskunftsmittel Umschau gehalten werden musste. 

Da die AlbuminlOsungen optisch-activ und = zwar. links- 
drehend sind, so lag der Gedanke sehr nahe. dass auch dic 
Krystalle Circularpolarisation aufweisen wiirden. HH. Landot! 
hat nun dargethan, dass auch Fragmente cireularpolarisirende 
Krystle, sobald sie in eine Fliissigkeit von gleichem Brechung=- 
exponenten gebracht werden, das gleiche Verhalten zeigen, wi: 
die Krystille selbst.4)) Sowohl die concentrirte Losung de> 
A\mmoniumesulfats, als das mit dieser gemischte Glycerin besitze 
einen weit niedrigeren Brechungsexponenten, als die Albumin- 
krystalle.  Fliissigkeiten. welche die Bedingungen zu_ erftillen 
Im Stande wiiren., sind bis jetzt nicht bekannt und dam! 


1, Veber das Verhalten  circularpolarisirender Krystalle | im_= ge- 
pulverten Zustande. Sitzunesbericht Akad. Berlin’ [896, 5. 185: au 
Bericht d. deutsch. chem. Gesellsch. XNIX, 2. Berlin 1896, 8. 2404. 
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ergibt sich die Unmoeglichkeit, auf diese Frage zur Zeit eine 


wr 


befriedigende Antwort zu geben. 

Nichtsdestoweniger erscheint die Annahme nicht allzu 
eewagt, dass, ebenso wie die Losungen, auch die Albumin- 
krvstalle circularpolarisirend sind und dementsprechend wiirden 
dieselben der hexagonal-pvramidalen Klasse (Tetartomorphie | 
zuzuziihlen sein. 


3. Lactalbumin. 


Kingehendere Untersuchungen, die) zu einer Darstellung 
reiner, auch fiir unsere Zweeke brauchbarer Substanz fiihrten, 
lat erst J. Sebelien angestellt.4)) | Dieses, in) Wasser voll- 
kommen lOsliche, Laectalbumin zeigte genau dieselben Reac- 
tionen, wie das Eier- und das Serumalbumin, indem = dasselbe 
von Natriumsulfat ber einer Temperatur von 30°, von Ammonium- 
sulfat bei gewohnlicher Temperatur ausgefiillt werden konnte. 
Wiithrend aber frithere Forscher das Lactalbumin mit dem 
Serumalbumin identificirt hatten, fand Sebelien, dass die 
Losung des ersteren ein’ erheblich  geringeres | specitisches 
Drehungsvermogen besitzt, als diejenige des letzlerwiilnten,. 

Zur kKrzeugung von Lactalbuminkrystallen habe tech mich 
zuniichst an die von Sebelien gegebene Vorschrift) gehalten 
und darauf die Losung nach der von A. Giirber fiir das 
Serumalbumin vorgeschriebenen Methode behandelt. Bet den 
wenigen Versuchen wurden deutliche, wenn auch nur kleine 
Krvstalle erhalten. Vorherrschend stellten) sich) Prismen in 
Combination mit der Basis ein, doch fehlten nicht Gestalten, 
die durch das Auftreten der) Pyramide an nur einem Ende 
einen hemimorphen Charakter zur Schau tragen. 

Um micht in Wiederholungen zu verfallen, moége nur 
bemerkt werden, dass die optischen Eigenschaften, das Ver- 
halten dieser Krystalle gegeniiber Farbstoffen, das Verhalten 
nach dem Erwiirmen u. s. w. sich in jeder Hinsicht mit den- 


1, Beitrag zur Kenntniss der Eiweisskérper der Kuhmileh: diese 
Zeitschrift IX. 1885. S. 453. 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift { 


physiol. Chemie, XXVII 4) 
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ienigen des Eier- und des Serumalbumins  iibereinstimmend 
erwiesen, 


t Zusammentassung der Resultate. 

Nachdem die Stellung des Serumalbumins im Krystall- 
<ystem in anniihernder Weise festgestellt werden konnte, erhebt 
sich sofort die Frage: Welcher Krystallklasse gehdren die In- 
dividuen des Eier-, sowie diejenigen des Lactalbumins an? Die 
Antwort darauf kann nach dem Vorangegangenen nicht langer 
zwelfelhaft sein. Der Habitus der Krystalle ist der gleiche 
und der einzige Unterschied besteht darin, dass es bisher weder 
gelungen ist, aus den Losungen des Eier- und des Lactalbumins 
grossere Krystalle noch gewisse Combinationen der Formen zu 
erhalten. Die optischen Eigenschaften stimmen be allen diesen 
Albuminen in jeder Beziehung vollig tiberein, und in nicht ge- 
ringerem Maasse ist dies hinsichtlich der: chemischen Reactionen 
der Fall. Simmtliche bet dem = Ejleralbumin angefiihrten Er- 
scheinungen wurden auch bei den Krystallen des Serum- und 
des Lactalbumins gepriift und jedesmal genau das gleiche Re- 
<ultat erhalten. Im Gegensatze zu Michel und Giirber miissen 
die von diesen auseinander gehaltenen, verschiedenen Frac- 
fionen angehoGrenden Serumalbumine als durchaus eimheithehe 
horper aulgefasst werden, deren Gestalten von denselben Grund- 
formen abzuleiten sind. 

(iiesst man eime Losung des Serumalbumins mit emer 
solchen des Ovalbumins zusammen und bewirkt die Krystal- 
lisation durch Hinzufiigen von Ammoniumsulfatl6sung, so scheiden 
sich zwar kleme, aber vollig gleichartig gestaltete Krystalle aus. 
Gena derselbe Fall tritt ein, wenn mit einer Mischung der 
Losungen aller dret Albumine operirt wird. Daraus ergibt sich, 
dass die verschiedenen Krystallisirbaren Albumine, wenn auch 
nicht geradezu identisch, so doch jedenfalls unter emander 
isomorph sind. 

Die krvstallinische, in Wasser lisliche Modification der 
Albumine, die auch im amorphen Zustande bekannt ist, moge als 
a-Albumin bezeichnet werden. Seine chemische Zusammen- 
~etzung hat bisher nicht ermittelt werden konnen, da dasselbe 
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nicht zu isoliren ist, indem mit dem = Eintrocknen sofortiger 
Zerfall der Krystalle eintritt..) 
Durch Erwiirmen in der Mutterlauge oder durch Be- 


handlung mit Alkohol wird das a-Albumin in eine zweite 
Modification, das 8-Albumin, itbergefiihrt, welches amorph 
und in Wasser unldslich ist. Im weiteren Gegensatze zum 
a-Albumin, das monotrop ist, erscheint dasselbe als enantiotrop, 
indem es innerhalb weniger Wochen negative Doppelbrechung 
erlangt, um durch abermaliges Erwiirmen wiederum = isotrop 
zu werden. 
Utrecht, 5. Juni 1899, 


1) Die von Giirber und in weiterer Folge von Michel, sowie 
von Middeldorf analysirten Substanzen waren — worauf Wislicenus 
Sitzgsber. phys. med. Gesellsch. 1895, Wiirzburg 1896, S. 27) bereits 
hingewiesen hat — keine Krystalle gewesen, sondern Pseudomorphosen 
derselben. 








Zurechtstellung. 
Von 


E. Abderhalden. 


Der Redaction zugegangen am 9, Juli 1890. 


ln memer Mittheilung vom 2%. Mat sind beim Drucke 
der letzten Tabelle auf S. 462 dieses Bandes die Zahlen fiir 
den Eiweissgehalt) der Mileh aus dem Satze herausgefatlen. 
leh theie deshalb in Folgendem die vollstiindige Tabelle mit: 





“eo oor yi 100 Gewichtstheile Mileh enthalten: 
‘ Opperne des 
Korpergewichts 





Species vom en 
neugeborenen | Fiweigs | Asche | Kalk |. — 
in Tagen 
Mensch IS) 1.6 (2 0.0328 0.0473 
Pierd 60) 2,0 0.4 W124 O151 
Rind i7 3,5 O.7 O.160 OA97 
Ziege 22 3.67 0.7713 0.1974 0.2840 
Schaf 15 4.88 0.8406 0.2453 0.2928 
Schwein 14 5.21 0.8071 0).2489 0.3078 
Katze ly 7.00 1.02 
Hund 9 744 1.3282 0.4545 0.5078 
Kaninehen 6 10.38 2.4998 0.8914 0.9967 


M. DbuMont-Schauberg, Strassburg. 
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aller dieser Einzeluntersuchungen ein Gesamtbild der kérperlichen Merkmale 
eines ganzen Landes, Erdteils, ja in letzter Instanz der ganzen bewohnten 
Erde gewonnen werden kann. Weit sind wir von einem solchen Ziele entfernt, 
aber es sind doch schon dankenswerte Anfainge gemacht, so in Deutschland 
fiir Baden von Ecker und Ammon, ftir Bayern von J. Ranke. Ihnen reihen 
sich in ausgezeichneter systematischer Weise die Arbeiten der Strassburger 
anthropologischen Schule an, die unter G. Schwalbes Fiihrung einen der Brenn- 
punkte anthropologischer Forschung in Deutschland bildet. Es war ein 
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Rekrutenaushebungen), sowie Grabreste aus alter und neuerer Zeit dienen 
mit zur Gewinnung des Gesamtbildes der Anthropologie Elsass-Lothringens, 
das in Einzeluntersuchungen zur Darstellung kommen und nicht nur die Typen 
der jetzigen Bevolkerung, sondern auch médglichst eingehend die Wande- 
lungen der somatischen Verhaltnisse des Landes im Lanfe der Zeiten um- 


fassen wird... .* Emil Schmidt, Globus 1898, 
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